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РЕЗЮМЕ
Ариан Павлович Калинин – выдающийся советский и российский эндокринолог, доктор медицинских 

наук, профессор, член-корреспондент РАН, основоположник отечественной эндокринологической 
хирургии. Человек, обладавший даром предвидения, ясным и острым умом, которые во многом были 
подарены ему его родителями, взращены на испытаниях судьбы, что он преодолел своим упорным трудом. 
Статья посвящена ранним годам корифея отечественной хирургической эндокринологии, становлению 
великого врача и ученого. 

Ключевые слова: Ариан Павлович Калинин, хирургия, эндокринология

LABYRINTHS OF FATE 
Styazhkina S. N.1, Kotova I. V.2, Zarivchatskii M. F.3, Mikhaylichenko V. Yu.4, Vasiliev A. D.1
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SUMMARY
Arian Pavlovich Kalinin is an outstanding Soviet and Russian endocrinologist, Doctor of Medical Sciences, 

Professor, Corresponding Member of the Russian Academy of Sciences, the founder of Russian endocrinologic 
surgery. A man with the gift of foresight, clear and sharp mind, which were presented to him by the parents, 
brought up on the experience of fate that was overcome by his hard work. This article is devoted to Russian 
surgical endocrinology coryphaeus’s early years, the formation of the great doctor and scientist.

Key words: Arian Pavlovich Kalinin; surgery; endocrinology 

Родился 1 марта 1927 года в городе Ардатов 
Симбирской губернии, который позже вошел 
в состав Мордовской АССР (ныне Республика 
Мордовия). Город расположен в 10 км от желез-
нодорожной станции с таким же названием. Но 
почти «с пеленок» жил в деревне, расположенной 
в 30 км от города Ардатов и, в которой родители 
учительствовали в начальной школе, а отец одно-
временно был и председателем организованного 
им колхоза. Эта деревня относилась к Теплостан-
скому (ныне Сеченовскому) району Горьковской 
области [1].

Ариан Павлович очень любил свою родину, ее 
обширные леса, земли и реки. В мыслях своих 
всегда возвращался к родным местам, где бы не 
находился сам. Такая любовь к своей родине на-

вевает воспоминания стихов Н.А. Некрасова: «О 
Волга!.. колыбель моя!

Любил ли кто тебя, как я?»
Здесь Ариан Павлович стал одним из свиде-

телей голодомора. В 1930–1931 годах Украину и 
Поволжье «поразила» страшнейшая засуха. Он 
хорошо помнил, когда ему было 4 года, люди с 
Поволжья уходили из домов за многие киломе-
тры, чтобы просто найти хлеба и принести своим 
семьям. Маленький Ариан сочувствовал им, и 
каждый раз, когда очередные путники проходи-
ли мимо его дома, он выносил им хоть немного 
хлеба [1]. 

Без сомнения, одним из самых важных людей 
в жизни Ариана Павловича был его отец, Калинин 
Павел Иванович. Отец был не только заведующим 
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начальной школы, но и одновременно председа-
телем организованного им колхоза. В стране, в 
тот период, началась коллективизация, которую в 
«штыки» восприняли «кулаки». По воспоминани-
ям Калинина, люди жили бедно, но всегда стара-
лись протянуть руку помощи ближнему, как и его 
отец, что был и пахарем, и грузчиком. Управлял 
молотилкой, когда приходило время собирать уро-
жай. А «кулаки» в это время подожгли мельницу 
и стога сена. Павел Иванович с другими колхоз-
никами боролись с пожаром, так как понимали, 
что если не справятся, то голод только усилится, 
что было на руку «кулакам». За такое противо-
действие они угрожали и стреляли в Павла Ива-
новича, но ему удалось уцелеть, ведь сказывалась 
работа в уголовном розыске! Со слов Ариана Пав-
ловича, все эти события очень сильно на него по-
влияли, внушили ему честность и правдолюбие, 
любовь к ближним и добропорядочность, которые 
всегда проповедовал его отец  - Калинин Павел 
Иванович. [1; 2].

Школу Ариан Павлович начал посещать в 7 
лет и, благодаря таланту и усердию, сразу пере-
шел в 4-й класс. Но, поскольку неполная средняя 
школа находилась в пяти километрах от роди-
тельского дома, он был вынужден был жить на 
квартире. Уроки готовил при керосиновой лампе, 
спал на печке. Начиная с восьмого класса, учил-
ся в Ардатовской средней школе, жил так же на 
квартире. Учеба в 9–10 классах проходила в тяже-
лые годы Великой Отечественной войны, но нуж-
но было учиться, учиться и еще раз учиться! Отец 
ушел на фронт, прошел войну с первых дней и до 
последних, после окончания войны с Германией 
участвовал в боях с Японией. Мама, Тургенева 
Надежда Ивановна, учительствовала в сельской 
школе, получала очень мало. Бабушка, Тургенева 
Мария Александровна, неоднократно пешком (не 
только летом, но и зимой) проходила более трид-
цати километров пути, чтобы принести продукты, 
которых не хватало для более или менее «терпи-
мой» жизни. Как говорил сам Ариан Павлович: 
«Она была моим ангелом-хранителем». Мать 
и бабушка по-прежнему жили в Теплостанском 
(ныне Сеченовском) районе Горьковской области, 
поэтому сам Ариан Павлович хотел учиться в го-
роде Горьком, но железная дорога нарушила его 
планы [1]. 

Блестяще окончив школу в 16 лет, и встав пе-
ред выбором дальнейшего города для учебы он 
столкнулся с тем, что ближайшая железнодорож-
ная станция, от которой ходили поезда до города 
Горького, находилась гораздо дальше, чем желез-
нодорожная станция, через которую следовали 
поезда до города Казани. Поэтому для учебы он 
и выбрал город Казань. В первый раз он побывал 
в большом городе [3]. 

В силу воспитания и природного милосердия 
вопрос о выборе института был для него решен 
уже заранее – медицинский, с обучением на врача 
хирурга. Это желание подкреплялось сводками о 
поездах с ранеными, пребыванием отца на фрон-
те. И, так как школу он окончил с отличием, то 
имел право поступить в Казанский медицинский 
институт без экзаменов. Учебный год на втором 
курсе начался с дровозаготовок. Ариан Павлович 
вспоминает это время так: «Мне повзрослевшему 
(уже шестнадцатилетнему) пришлось руководить 
большим коллективом студенток, которые жили в 
землянках. Заготовленные ими дрова предстояло 
доставить на берег Волги, к месту стояния баржи. 
Дровозаготовки продолжались два месяца. Пита-
лись только знаменитой «заварихой», но никто 
не роптал. Понимали, что тогда дровозаготовки 
были вторым фронтом. Вернувшись, с жадностью 
брались за учебники, никогда не пропускали за-
нятий, проходивших в колхозных помещениях» 
[3; 4].

В институте он был отличником, получал 
сталинскую стипендию, в комитете комсомола 
возглавлял научный сектор, выполнил первые 
научные работы. Особое место в годы учебы за-
нимала производственная практика, которую он 
проходил в знаменитой Ардатовской больнице. 
Хирургическим отделением заведовал Н.В. Иван-

Рис. 1. Ариан Павлович Калинин, 2010 год
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цев, ученик Левита. Нельзя не подчеркнуть, что в 
этой больнице начал работать Войно-Ясенецкий 
гражданским врачом (до этого он работал в Чите 
военным врачом, а уже из Ардатова переехал в 
Тамбов (ныне Тамбовский медицинский институт 
носит его имя). В дальнейшем его сменил Левит, 
написавший на материале больницы докторскую 
диссертацию. Н.В. Иванцев в дальнейшем под-
держивал настоящую связь с ним, был участни-
ком российских хирургических съездов [3; 5]. 
Дух этих двух корифеев витал в хирургическом 
отделении больницы, которая пользовалась за-
служенной любовью жителей не только Ардатов-
ского района. 

Как окончившему институт с отличием ему 
предложили поступить в ординатуру при одной 
из хирургических кафедр, ею была кафедра, воз-
главляемая учеником великого А.В. Вишневского 
И.В. Домрачевым. Сбылась мечта стать хирургом. 
На кафедре была замечательная атмосфера, спо-
собствующая не только обучению хирургии, но и 
«настраивающая» на научные поиски. Это позво-
лило Ариану Павловичу во время прохождения 
ординатуры выполнить кандидатскую диссерта-
цию и защитить ее до окончания трехгодичного 
срока обучения [1; 6]. Ему исполнилось 23 года. 
В диссертации использовались морфологические 
методы исследования, поэтому он с благодарно-
стью вспоминает профессора А.Н. Миславского, 
заведующего кафедрой гистологии. Так как дис-
сертация была посвящена морфологическим из-
менениям брюшины, желудка при язве желудка и 
двенадцатиперстной кишки, он три месяца рабо-
тал на кафедре гистологии Первого Московско-
го медицинского института, которым руководил 
основоположник учения о серозных оболочках 
профессор М.А. Барон. Любовь к морфологиче-
ским исследованиям навсегда сохранилась у Ари-
ана Павловича. Неслучайно многие его научные 
работы связаны с морфологическими исследова-
ниями [6; 7]. Во время прохождения ординатуры 
три месяца работал в Балтасинской районной 
больнице. Тогда в послевоенные годы в этом 
районе не было ни хирурга, ни акушера-гинеко-
лога. Приходилось не только оперировать, но и 
накладывать «щипцы» [8; 9]. Во многом доктор 
был «хозяином» районной больницы. Во время 
прохождения ординатуры был накоплен большой 
опыт в разных областях медицины. Как говорил 
сам Ариан Павлович: «Это были мои “универси-
теты”» [1; 3]. Такое бурное стремление к учебе, 
искренний альтруизм и быстрое продвижение по 
врачебной стезе наводят на явные параллели с 
корифеем отечественной хирургии - Пироговым 
Николем Ивановичем

После войны Павел Иванович Калинин вер-
нулся с фронта трудоспособным, хотя и был 

трижды ранен (награжден многими медалями, 
в числе которых медали «За отвагу» и «За бое-
вые заслуги»). Отец вместе с матерью, Надеждой 
Ивановной, стали работать в четырех километрах 
от города Ардатов. Отчий дом Ариан Павлович 
посещал каждое лето вместе с женой и дочкой. 
Посещая родной уголок, он всегда находил вре-
мя встретиться с врачами больницы. «До «мозга 
костей» я остаюсь ардатовцем. Поэтому горжусь 
присвоением мне звания Почетный гражданин 
города Ардатов» [1; 10].

Несмотря на все невзгоды, тяготы, перенесен-
ные в ранние годы, Ариан Павлович всегда был 
предан своей отчизне, любил ее такую, какая она 
есть, никогда не предавал своих соотечествен-
ников, был высоконравственной натурой. И это 
находит отражение в стихотворении М.Ю. Лер-
монтова, которое так полюбилось Ариану Павло-
вичу: «Люблю отчизну я, но странною любовью! 
Не победит ее рассудок мой…»

Главная черта Ариана Павловича – любовь к 
медицине, хирургии, своим корням. И на родине 
никогда не забывают о выдающемся докторе и 
учёном. В Саранске было проведено 3 симпозиу-
ма Ассоциации эндокринных хирургов, которые 
носят имя Ариана Павловича Калинина. На одной 
из встреч делегаты посетили отчий дом Калини-
ных, увиделись с мэром города Ардатов, учителя-
ми школы, в которой учился Ариан. Память о нём 
в родном месте жива. Так, в городе Ардатов есть 
мемориальный угол, посвященный профессору, 
а в музее Саранска есть его портреты, памятные 
вещи, проводятся встречи в память об Ариане 
Павловиче. Родина свято чтит его память, гордит-
ся своим сыном, причисляет к роду известнейших 
людей Мордовии.

Рис. 2. Дом семьи Калининых. Делегация сим-
позиума эндокринных хирургов «Калининские 

чтения». Мордовская республика.
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РЕЗЮМЕ
Цель. Оценить возможность выполнения и безопасность эндоскопических и видеоассистированных 

гемитиреоидэктомий из аксиллярного доступа. Материалы и методы. Проанализированы результаты 67 
эндовидеоскопических гемитиреоидэктомий из аксиллярного доступа. Использовались две оперативные 
методики: эндоскопическая с инсуффляцией СО2 у 37 и видеоассистированная с механическим лифтингом 
ретрактором Modena у 30. Оценку болевого синдрома проводили с использованием визуально-аналоговой 
шкалы (ВАШ). Для оценки кожных рубцов применяли Стони-бруксую шкалу (Stony Brook scar evaluation scale 
(SBSES)). Для оценки качества жизни до и после операции использовался Опросник SF-36 (Medical Outcomes 
Study-Short Form – MOS SF-36). Результаты. Средняя продолжительность операций из аксиллярного доступа 
с инсуфляцией СО2 составила 90 мин., с использованием ретрактора Modena – 94 мин. Транзиторный парез 
возвратного гортанного нерва развился у 2 пациентов, стойкий – у 1 (4,5%). Частота неспецифических 
послеоперационных осложнений составила 5,9%. К преимуществам доступа с инсуффляцией СО2 можно 
отнести: физиологичное положение руки пациента; меньшую длину разреза в подмышечной области; 
быстрый и простой доступ к ЩЖ; удобное расположение инструментов. Из преимуществ доступа с 
использованием ретрактора Modena: отсутствие интраоперационной гиперкапнии, отсутствие подкожной 
эмфиземы, создание стабильной рабочей полости. Заключение. Эндоскопические и видеоассистированные 
гемитиреоидэктомии из аксиллярного доступа являются применимыми и относительно безопасными, а 
их преимуществом является отличный косметический результат.

Ключевые слова: щитовидная железа; эндоскопические и видеоассистированные 
гемитиреоидэктомии; аксиллярный доступ; индоцианин зеленый; возвратный гортанный 
нерв; косметический эффект.

ANALYSIS OF THE RESULTS OF ENDOSCOPIC AND VIDEOASSISTED HEMITHYROID-
ECTOMIES FROM AXILLARY APPROACH

Beloshitsky M. E., Britvin T. A., Mazur N. N.
Moscow Regional Research and Clinical Institute (MONIKI); 61/2 Shchepkina ul., Moscow, 129110, Russian Federation

SUMMARY
Goal: To evaluate the feasibility and safety of endoscopic and endovideoassisted hemithyroidectomies 

from axillary approach. Materials and methods. The results of 67 endovideoscopic hemithyroidectomies from 
axillary approach were analyzed. Two surgical techniques were used: endoscopic with CO2 insufflation in 37 
patients and video-assisted with mechanical lifting with a Modena retractor in 30 patients. The pain syndrome 
was assessed using a visual-analog scale. The Stony Brook scar evaluation scale was used to assess skin scars. The 
SF-36 Questionnaire was used to assess the quality of life before and after surgery. Results: The average duration of 
operations from the axillary approach with CO2 insufflation was 90 minutes, with the use of the Modena retractor 
– 94 minutes. Transient recurrent laryngeal nerve paresis developed in 2 patients, persistent – in 1 (4.5%). The 
frequency of non-specific postoperative complications was 5.9%. The advantages of access with CO2 insufflation 
include: the physiological position of the patient’s hand; the shorter length of the incision in the axillary area; 
quick and easy access to the thyroid; convenient location of tools. Among the advantages of access using the 
Modena retractor: the absence of intraoperative hypercapnia and absence of subcutaneous emphysema, the 
creation of a stable working cavity. Conclusion:  Endoscopic and video-assisted hemithyroidectomies from axillary 
approach are applicable and relatively safe, and their advantage is an excellent cosmetic result.

Key words: thyroid, endoscopic and video-assisted operations, axillary approach, indocyanin 
green, recurrent laryngeal nerve, cosmetic effect
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ВВЕДЕНИЕ
За последние годы в хирургии щитовидной 

железы (ЩЖ) все шире стали выполняться виде-
оассистированные и видеоэндоскопические вме-
шательства. Это связано как со стремительным 
развитием эндоскопических технологий, так и 
с желанием минимизировать хирургическую 
травму и улучшить косметический результат 
операций. С того времени, когда впервые была 
выполнена эндоскопическая операция на ЩЖ 
[1], предложено довольно много модификаций 
эндоскопических доступов. В целом их можно 
разделить на две основные группы: шейные и 
внешейные (удаленные). В свою очередь, опе-
ративные вмешательства в обеих группах могут 
выполняться как с инсуффляцией углекислого 
газа (СО2), так и без нее. Наиболее распростра-
ненной операцией из шейного доступа являет-
ся минимально инвазивная видео-ассистиро-
ванная тиреоидэктомия без инсуффляции СО2 
(minimally invasive videoassisted thyroidectomy 
(MIVAT), предложенная P. Miccoli et al. [2] в 
1999 году. Несколько реже в клинической прак-
тике используется полностью эндоскопическая 
тиреоидэктомия с инсуффляцией СО2 из перед-
него или бокового шейного доступа [3]. Не-
оспоримым преимуществом шейного доступа 
является минимальная травматичность, однако 
косметический эффект не всегда может удовлет-
ворять пациентов, желающих избежать рубцов 
на открытых участках кожи, а также пациентов 
с индивидуальной склонностью к формирова-
нию гипертрофированных и келоидных рубцов. 
В этой связи были разработаны удаленные эн-
доскопические доступы через подмышечную 
область, переднюю область грудной клетки, па-
раареолярные зоны, позволяющие выполнить 
операцию на ЩЖ без разреза на шее с отличным 
косметическим результатом [4; 5]. Однако, не-
которые из предложенных удаленных доступов 
(трансоральный, трансфарингеальный, поза-
диушной) могут сопровождаться значительной 
хирургической травмой и более высоким риском 
развития осложнений, в связи с чем в настоящее 
время ряд из них рассматриваются как экспе-
риментальные, другие – имеют ограниченное 
применение в клинической практике [6; 7]. Из 
удаленных доступов с инсуфляцией СО2 наибо-
лее часто используется аксиллярно-билатераль-
но-грудной доступ, в англоязычной литературе 
называемый Axillar Bilateral Breast Approach 
(ABBA) и его модификации [4; 8]. Без инсуфля-
ции CО2 наибольшее распространение получил 
подмышечный доступ с использованием специ-
ального ретрактора Мodena [9], позволяющий 
применять в том числе и хирургический робо-
тический комплекс Da Vinci [10].

Что касается показаний к проведению видео-
ассистированных и эндоскопических операций на 
ЩЖ, то их спектр по мере накопления мирового 
опыта и усовершенствования методик значитель-
но расширился и стал включать кроме узлового 
зоба и фолликулярной неоплазии, диффузный 
токсический зоб, дифференцированные формы 
рака ЩЖ и даже рецидивный зоб. В ряде послед-
них работ описаны случаи успешного выполне-
ния не только центральной, но и боковой шейной 
лимфодиссекции при дифференцированном раке 
ЩЖ с использованием эндоскопической и робо-
тизированной техники [11]. 

Тем не менее, стандартизированных протоко-
лов по применению данных вмешательств, по-
прежнему, нет, как и единого мнения о преиму-
ществах того или иного способа эндоскопических 
операций на ЩЖ, а показания и противопоказа-
ния определяются в основном личным опытом 
отдельных авторов и материально-техническими 
возможностями клиник.

В этой связи нам представляется актуальным 
оценить собственный опыт выполнения эндоско-
пических и эндовидеоассистированных операций 
на ЩЖ из удаленного подмышечного доступа с 
инсуффляцией СО2 и с использованием механи-
ческого лифтинга.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

За период с октября 2017 г. по март 2021 г. в 
отделении хирургической эндокринологии ГБУЗ 
МО МОНИКИ были выполнены 67 гемитиреои-
дэктомий из удаленного аксиллярного доступа: 
из них 37 с инсуффляцией СО2 и 30 с использо-
ванием механического лифтинга с помощью ре-
трактора Modena. Пациентами были 62 женщины, 
5  – мужчин, в возрасте 19-62 лет, средний возраст 
составил 43,8±10,1 лет. Дооперационное обследо-
вание пациентов с узловыми образованиями щи-
товидной железы осуществлялось в соответствии 
с Российскими клиническими рекомендациями 
[12]. Оценка данных УЗИ и цитологического ис-
следования биоптатов узловых образований ЩЖ 
проводилась согласно классификациям TIRADS и 
Bethesda. В пред- и послеоперационном периоде 
для оценки подвижности голосовых складок всем 
пациентам проводилась ультрасонография горта-
ни, в случаях выявления каких-либо изменений 
выполнялась видеоларингоскопия. 

Оперативные вмешательства выполнялись с 
помощью эндоскопической аппаратуры фирмы 
KARL STORZ для NIR (ближнего инфракрасного, 
near infrared) /ICG-визуализации, способной рабо-
тать в двойном режиме с визуализацией в белом 
свете и ICG-флуоресцентной визуализацией. 

Интраоперационный контроль за целостно-
стью возвратных гортанных нервов (ВГН) в 14 
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случаях осуществлялся с помощью переменного 
нейромонитора ISIS C2 («Inomed», Германия), 
в 33 случаях визуализация ВГН проводилась в 
стандартном белом свете и еще в 20 – в режиме 
ICG-флуоресценции. 

Оценку болевого синдрома в раннем послео-
перационном периоде проводили по десятибалль-
ной визуально-аналоговой шкале (ВАШ). Для 
клинической оценки кожных рубцов (через 3 ме-
сяца после операции) применяли Стони-бруксую 
шкалу (Stony Brook scar evaluation scale (SBSES)) 
[13].  Для оценки качества жизни до и после опе-
рации (через 3 месяца) использовался Опросник 
SF-36 (Medical Outcomes Study-Short Form – MOS 
SF-36) [14]. 

Основными критериями включения для про-
ведения эндоскопической операции являлись 

желание пациента избежать рубца на шеи, объ-
ем доли щитовидной железы вместе с узлом не 
более 40 см3, отсутствие данных за рак и аутоим-
мунный тиреоидит. Показанием к операции у 42 
была фолликулярная неоплазия ЩЖ, у 9 узловой 
токсический зоб, у 6 узловой нетоксический зоб 
с компрессионным синдромом.

Группу сравнения составили 40 пациентов, 
которым в этот же временной период была вы-
полнена открытая минимальноинвазивная геми-
тиреоидэктомия (у 26 по поводу фолликулярной 
неоплазии, у 10 – узлового нетоксического зоба, 
у 4 – узлового токсического зоба).

РЕЗУЛЬТАТЫ

Основные результаты исследования представ-
лены в таблице 1.

Таблица №1
Сравнительный анализ результатов гемитиреоидэктомии из эндоскопического аксиллярного до-

ступа с инсуфляцией CО2, видеоассистированного с ретрактором Modena, открытого миниинвазив-
ного

Хирургические доступы к ЩЖ

Эндовидеоскопические аксиллярные Открытый 
миниинвазивный 

(n=40)
С инсуфляцией 

СО2 (n=37)
С ретрактором 
Modena (n=30)

Среднее время операции (мин) 90 94 58

интраоперационные осложнения (n)

Кровотечение
Гиперкапния

1 0 0

8 0 0

послеоперационные осложнения (n)

Транзиторный парез ВГН
Стойкий парез ВГН
Кровотечение

Плечевая плексопатия
Гематома

Нагноение раны

0 2 1

0 1 0

0 1 1

0 2 0

1 0 1

0 0 3

Болевой синдром (ср.балл) 2,5 2,7 2,9

Оценка состояния рубца (ср.балл) 4,5 4,4 3,2

Оценка уровня качества жизни (ср.
балл)                      до операции
                               после операции

86 88 84

90 92 87

П/о койко/день (ср.) 4,2 4,1 4,3

Необходимость в конверсии доступа возникло 
у 1 пациента (1,5%), оперированного из аксилляр-
ного доступа с инсуфляцией СО2, в связи с разви-
тием кровотечения из притока наружной яремной 
вены и угрозой возникновения газовой эмболии. 
Из других интраоперационных осложнений у 8 
(21%) пациентов, у которых также использовался 

аксиллярный доступ с инсуффляцией углекисло-
го газа, были отмечены эпизоды гиперкапнии с 
повышением концентрации СО2 до 80 мм рт ст, 
купируемые снижением его подачи до 6-8 мм рт 
ст, и гипервентиляцией легких. Подобные дыха-
тельные нарушения по данным литературы встре-
чаются довольно часто и при своевременной кор-
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рекции не приводят к необратимым последствиям 
[15]. 

У 3 пациентов, у которых оперативное вме-
шательство осуществлялось из аксиллярного 
доступа с использованием ретрактора Modena, 
развились ранние послеоперационные осложне-
ния. У одной возникло кровотечение, источни-
ком которого явился приток наружной яремной 
вены. Кровотечение было остановлено коагуля-
цией кровоточащего сосуда из ранее сформиро-
ванного доступа и не повлияло на общее состо-
яние пациентки и сроки ее послеоперационной 
реабилитации. У 2 констатирована плечевая 
плексопатия, разрешившаяся в течение недели 
на фоне консервативной терапии.  Еще в одном 
наблюдении, в котором использовался доступ с 
инсуффляцией углекислого газа, через сутки по-
сле операции сформировалась гематома в области 
передней грудной клетки, потребовавшая пункци-
онного лечения. Подкожная эмфизема в области 
груди, шеи, лица наблюдалась у всех пациентов, 
которым проводилась инсуффляция СО2, не вы-
зывала заметного нарушения самочувствия и раз-
решалась самостоятельно через 12-24 часов после 
операции, в связи с чем, как осложнение не рас-
сматривалась.

В группе пациентов, которым была произведе-
на минимально инвазивная открытая гемитиреои-
дэктомия, послеоперационное кровотечение раз-
вилось у 1 (2,5%) источником которого явилась 
ветка нижней щитовидной артерии. Воспаление 
послеоперационной раны отмечено у 3 (7,5%), по-
требовавшее проведение антибиотикотерапии и 
местных санационных мероприятий. В результате 
у двух из них в последующем сформировался ги-
пертрофированный рубец на шеи с выраженным 
косметическим дефектом кожных покровов (де-
формация, втяжение), что явилось показанием к 
иссечению послеоперационного рубца в условиях 
стационара.

Ключевым звеном в хирургии ЩЖ является 
сохранение целостности ВГН. Для улучшения 
визуализации ВГН впервые в качестве экспери-
ментальной методики у 20 пациентов был исполь-
зован флуоресцентный краситель индоцианин 
зеленый (ICG), который вводился внутривенно. 
В этих наблюдениях использование режима NIR/
ICG-визуализации позволило дифференцировать 
кровеносные сосуды, окрашивающиеся в зеле-
новатый или синеватый цвет в зависимости от 
выбранного спектра, от нерва, который не менял 
окраску.  

Несмотря на прецизионный характер вме-
шательств, не удалось избежать пареза ВГН у 
3 (4,5%) пациентов при эндовидеоскопической 
гемитиреоидэктомии и 1 (2,5%) при открытой. 
В группе больных, у которых при операции ис-

пользовалась методика NIR/ICG-флуоресцентной 
визуализации ВГН, нарушений подвижности го-
лосовых складок не отмечено. В группе пациен-
тов (14), у которых контроль ВГН осуществлялся 
с помощью переменного нейромониторинга, у 1 
пациента, оперированного из аксиллярного до-
ступа с использованием механического лифтин-
га, был зафиксирован парез голосовой складки, 
который разрешился в течение недели на фоне 
медикаментозной терапии. Данное осложнение, 
по нашему мнению, было связано с тракционной 
травмой ВГН.

В группе пациентов, у которых визуальный 
контроль за целостностью ВГН осуществлялся 
только в режиме стандартного белого света стой-
кий послеоперационный парез голосовой складки 
диагностирован у одного, оперированного с ис-
пользованием механического лифтинга. В этом 
наблюдении в связи с повышенной васкуляриза-
цией и кровоточивостью тиреоидной ткани (уз-
ловой токсический зоб) дифференцировать ВГН 
от проходящих рядом сосудов четко не удалось, 
и он был, по-видимому, механически повреж-
ден. Еще у 1 больного этой группы зафиксирован 
транзиторный парез ВГН, разрешившийся че-
рез 3 недели, причиной которого, по-видимому, 
явилось дистанционное электрокоагуляционное 
воздействие при использовании энергетических 
устройств в непосредственной близости от нерва.  

У 1 пациента, оперированного из открытого 
минимальноинвазивного доступа, причиной по-
вреждения ВГН явилась чрезмерная тракция и 
давление на ткани, обусловленные частично за-
грудинным расположением узлового коллоидного 
зоба объемом 80 см3 при диаметре узла 65 мм с 
компрессией органов шеи.  Парез ВГН имел тран-
зиторный характер и разрешился через 2 месяца 
на фоне проводимой консервативной терапии. 

ОБСУЖДЕНИЕ

Средняя продолжительность эндовидеоско-
пических операций из аксиллярного доступа с 
инсуфляцией СО2 и с использованием ретракто-
ра Modena была сопоставима, однако превышала 
примерно на 30% временные показатели при от-
крытой минимальноинвазивной. Очевидно, что 
по мере накопления опыта и усовершенствова-
ния методик время оперативного вмешательства 
из удаленных доступов будет сокращаться и мо-
жет стать сопоставимым с традиционными опе-
рациями. Об этом свидетельствуют данные ряда 
авторов, обладающих значительным опытом эн-
доскопических операций на щитовидной железе 
[5; 11; 14].

Уровень болевого синдрома у пациентов всех 
трех групп был низким и существенно не разли-
чался от выбранного оперативного доступа. Ни 

15



ТАВРИЧЕСКИЙ МЕДИКО-БИОЛОГИЧЕСКИЙ ВЕСТНИК2021, том 24, № 2

в одном наблюдении введение наркотических 
анальгетиков не потребовалось. Что касается 
уровня качества жизни пациентов, то во всех ис-
следуемых группах он как до, так и после опера-
ции оставался нормальным с тенденцией к улуч-
шению.

Проводя сравнительную оценку использо-
ванных нами двух вариантов удаленного до-
ступа к ЩЖ, к преимуществам технологии с 
инсуффляцией СО2 можно отнести: более физи-
ологичное положение руки пациента, миними-
зирующее риск плексита; меньшую длину раз-
реза в подмышечной области; более быстрый и 
простой доступ к ЩЖ, не требующий создания 
широкого тоннеля в подкожно-жировой клет-
чатке; удобное расположение инструментов, 
создающее более широкий угол атаки. Из преи-
муществ доступа с использованием ретрактора 
Modena можно отметить отсутствие интраопе-
рационной гиперкапнии, отсутствие подкожной 
эмфиземы, создание стабильной рабочей по-
лости, возможность визуализации сосудисто-
нервного пучка шеи для оценки лимфатических 
узлов и выполнения при необходимости лим-
фодиссекции, более легкое извлечение препара-
та. В связи с отсутствием послеоперационных 
рубцов на открытых частях тела косметический 
эффект обоих аксиллярных доступов, на наш 
взгляд, является сопоставимым.

Обе технологии позволяют не только безопас-
но провести гемитиреоидэктомию, но и выпол-
нить полное удаление ЩЖ. Однако, в случаях 
выполнения тиреоидэктомии четкий визуальный 
контроль ВГН с контралатеральной стороны до-
ступа невозможен, что делает нейромониторинг 
обязательной составляющей этих вмешательств. 

Безусловно, методика визуализации ВГН с 
помощью NIR/ICG режима не может являться 
прямой альтернативой нейромониторингу, но 
учитывая простоту ее выполнения и небольшие 
материальные затраты, она может иметь хоро-
шие перспективы для более широкого внедрения 
в клиническую практику.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Эндоскопические и видеоассистированные 
операции на ЩЖ в объеме гемитиреоидэктомии 
из аксиллярного доступа как с инсуффляцией 
СО2, так и с использованием ретрактора Modena, 
являются применимыми и безопасными. Главным 
преимуществом этих хирургических технологий 
является отличный косметический результат, по-
зволяющий улучшить качество жизни пациентов.
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РЕЗЮМЕ
Биопсия с цитологическим исследованием остается «золотым» стандартом для верификации 

патологии щитовидной железы. Использование методов ультразвукового контроля для выполнения 
миниинвазивных вмешательств значительно облегчает манипуляцию и снижает риск развития 
возможных осложнений. Однако не смотря на большое количество методов, которые показали 
эффективность в верификации одиночных узловых образований, дифференциальная диагностика при 
многоузловом зобе имеет трудности, связанные как с количеством узловых образований, их размером, 
внутренней структурой, так и анатомической особенностью расположения. При мультипараметрическом 
ультразвуковом исследовании узловых образований, расположенных конгломератом в паренхиме ЩЖ, 
затрудняется визуализация глубже расположенных узлов как в В-режиме, так и при использовании 
цветового допплеровского картирования и компрессионной эластографии. На базе ПНИЛ СГМУ города 
Смоленска в период с февраля по апрель 2021 года было выполнено 81 ТАБ под контролем ультразвуковой 
навигации пациентам с многоузловым зобом по методике «Free hand», далее проводилось повторное 
УЗИ щитовидной железы через 30 минут после пункции. При отсутствии осложнений выполнялась v–ТАБ 
раннее пунктированных узловых образований щитовидной железы. Среди данной группы пациентов 
отмечалось снижение количества неинформативных цитологических результатов на 11,1% (Bethesda 1) 
и результаты неопределенного значения на 9,9% (Bethesda 3). Выполнение v–ТАБ позволяет повысить 
информативность цитологического исследования узловых образований щитовидной железы, а также 
позволяет индивидуализировать выполнения процедуры в зависимости от мультипараметрического 
ультразвукового исследования узлового образования щитовидной железы.

Ключевые слова: многоузловой зоб, УЗИ, миниинвазивные вмешательства, вакуум–
пункция.

USE OF VACUUM FINE-NEEDLE ASPIRATION BIOPSY IN PATIENTS WITH 
MULTINODULAR GOITER

Borsukov A. V., Tagil A. O.
Problem scientific research laboratory «Diagnostic researches and minimally invasive technologies», Smolensk State Medical University, 
Smolensk, Russia

SUMMARY
A biopsy remains the «gold» standard for verifying thyroid pathology. The use of ultrasound control 

methods for performing minimally invasive interventions significantly facilitates manipulation and reduces the 
risk of possible complications. However, despite the large number of methods that have shown effectiveness 
in the verification of single nodular formations, differential diagnosis in multi-nodular goiter has difficulties 
associated with both the number of nodular formations, their size, internal structure, and anatomical features 
of the location. Multiparametric ultrasound examination of nodular formations located in a conglomerate in the 
thyroid parenchyma makes it difficult to visualize deeper nodes, both in B-mode and using color doppler mapping 
and compression elastography. On the basis of the Problem scientific research laboratory «Diagnostic studies 
and minimally invasive technologies» of the Smolensk State Medical University in the period from February to 
April 2021, 81 fine-needle aspiration biopsy was performed under the ultrasound navigation control in patients 
with multi-node goiter of the thyroid gland, then a second ultrasound of the thyroid gland was performed 
30 minutes after the puncture. In the absence of complications, fine-needle vacuum aspiration biopsy was 
performed for early dotted thyroid nodules. Among this group of patients, there was a decrease in the number 
of uninformative cytological results by 11.1% (Bethesda 1) and results of uncertain value by 9.9% (Bethesda 3). 
The implementation of the fine-needle vacuum aspiration biopsy allows you to increase the information content 
of the cytological examination of thyroid nodules, and also allows you to individualize the procedure depending 
on the ultrasound semiotics of the thyroid nodule.

Key words: multinodular goiter, ultrasound, minimally invasive interventions, vacuum puncture.
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ВВЕДЕНИЕ
Распространённость рака щитовидной железы 

(ЩЖ) в мире составляет 1–3% среди всех онко-
логических патологий. При этом злокачествен-
ных заболеваний ЩЖ в России в 2017 году со-
ставило 109 на 100 тысяч населения. Основными 
методами диагностики в настоящее время при 
заболеваниях ЩЖ являются: пальпация ЩЖ и 
лимфатических узлов, определение уровня тире-
оидных и тиреотропных гормонов, и ультразвуко-
вое исследование (УЗИ). Благодаря доступности, 
неинвазивности и высокой информативности, 
УЗИ является крайне эффективным методом 
дифференциальной диагностики патологии ЩЖ. 
Несмотря на достаточный диагностический арсе-
нал, позволяющий заподозрить узловые измене-
ния, биопсия с цитологическим исследованием 
остается «золотым» стандартом для верификации 
патологии ЩЖ [1 – 4].

Использование ультразвуковой навигации 
для выполнения миниинвазивных вмешательств 
значительно облегчает манипуляцию и снижает 
риск развития возможных осложнений, таких 
как кровотечение с формированием подкожных 
и подкапсульных гематом, связанных с ранением 
сосудов во время пункции и повышенной васку-
ляризацией узловых образований ЩЖ [5].

Однако не смотря на большое количество 
методов, которые показали эффективность в ве-
рификации одиночных узловых образований, 
дифференциальная диагностика при многоуз-
ловом зобе (МУЗ) имеет трудности, связанные 
как с количеством узловых образований, их раз-
мером, внутренней структурой, так и с анатоми-
ческой особенностью расположения. При муль-
типараметрическом УЗИ узлов, расположенных 
конгломератом в паренхиме ЩЖ, затрудняется 
визуализация глубже расположенных узлов как в 
В-режиме (наличие акустической тени от каль-
цинатов в вышерасположенных узлах, сложность 
выведения конкретного узла в конгломерате), так 
и при использовании цветового допплеровского 
картирования и компрессионной эластографии 
[6 - 9]. 

Всё выше указанное говорит о необходимости 
проведения тонкоигольных аспирационных биоп-
сий (ТАБ) для ранней верификации патологии у 
пациентов с МУЗ. При выполнении исследования 
врач-оператор сталкивается с трудностью выбора 
трассы проведения иглы к конкретному участку 
биопсии, а также сложностью забора цитологи-
ческого материала в области интереса. Это объяс-
няется тем, что при выполнении ТАБ происходят 
колебательные движения иглой в зоне биопсии, 
необходимые для забора цитологического мате-
риала, и при выполнении манипуляции одним 
специалистом теряется визуальный контроль рас-

положения иглы, что может привести к смещению 
иглы не только из зоны интереса, но и к выхо-
ду иглы из необходимого узлового образования. 
Кроме того, поступательные движения поршня 
шприца, создающее вакуум для забора цитологи-
ческого материала, так же способствую дополни-
тельному смещению иглы. 

Помимо вышеуказанных трудностей забор ци-
тологического материала может быть недостато-
чен из–за слабой вакуумной способности шприца, 
так как ТАБ выполняется шприцами типа LUER, 
где образуется отрицательное давление движени-
ями поршня. В практической деятельности наибо-
лее часто применяются шприцы объемом 10 мл3 
и 20 мл3, вакуумной мощности которых не всегда 
хватает для информативного цитологического ис-
следования. 

Возможность ятрогенных осложнений по-
будило создать оригинальный эксперименталь-
ный образец для проведения вакуумной тонко-
игольной аспирационной биопсии (v–ТАБ) [RU 
№2020137115/20], позволяющий проводить точ-
ный забор цитологического материала с достаточ-
ным уровнем разряжения в шприце с минимиза-
цией отклонения иглы от зоны интереса.

Цель работы. Определение эффективности 
применения v–ТАБ для цитологической верифи-
кации патологии у пациентов с МУЗ.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

На базе отделения диагностических и мало-
инвазивных технологий ОГБУЗ «Клинической 
больницы №1» города Смоленска в период с 
марта по апрель 2021 года было выполнено 81 
ТАБ пациентам с МУЗ, через 30 минут после 
пункции проводилось повторное УЗИ ЩЖ. При 
отсутствии осложнений выполнялась v-ТАБ 
раннее пунктированных узловых образований 
ЩЖ. Все мероприятия проводились с получе-
нием информированного согласия от пациента 
(локальный этический комитет на базе ОГБУЗ 
«Клиническая больница №1» города Смоленска, 
протокол № 23 от 29.09.2019 года). Пункцион-
ную биопсию выполняли под ультразвуковым 
контролем аппаратом Fujifilm Sonosite Edge ос-
нащенный линейным датчиком HFL50x частотой 
15 – 6 МГц. Использовались иглы 21G длиной 
4 см в комплекте с 10 мл шприцом методикой 
«Free hand». Процедура проводилась с помощью 
экспериментального разработанного устройства, 
представляющего из себя вакуумный компрес-
сор, который по системе шлангов и емкостей 
соединяется с шприцом объемом 10 мл посред-
ством специального переходника. Средний уро-
вень вакуума был выбран в диапазоне от -0,3 
до – 0,5 bar, что составляет значительно больше 
уровня разряжения создаваемым шприцом объе-
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мом 10 мл (-0,2 bar). Степень разряжения зависе-
ла от предполагаемой морфологической структу-
ры узлов ЩЖ, которые определялись с помощью 
мультипараметрического ультразвукового иссле-
дования (табл. 1) [10]. Выбирались пациенты с 

наличием, по данным УЗИ, от 5 узловых образо-
ваний и более, среди которых интересующие уз-
ловые образования находились в задних отделах, 
над вышерасположенными узлами, которые ранее 
не пунктировались.

Таблица 1
Выбор уровня разряжения в зависимости от результатов мультипараметрического исследования.

Внутренняя структура 
по B-режиму

Кровообращение по 
ЦДК

Компрессионная 
эластография

Уровень разряжения в 
шприце (bar)

Изо - /гипоэгенная 
структура Аваскулярный

Неоднородное с пре-
обладанием мягкого 

компонента (тип UENO 
2, SR – Mo = 1,8)

- 0,3

Гипоэхогенная струк-
тура

Перинодулярный 
коровок

Неоднородное с пре-
обладанием жесткого 
компонента (тип UENO 

3, SR – Mo = 2,6)

- 0,4

Гипоэхогенная струк-
тура

Перинодулярный / 
интронодулярный 

кровоток

Жесткие узлы (тип 
UENO 4, SR - Mo = 3,4) - 0,5

Примечание: SR – получение количественной оценки компрессионной эластографии в виде коэффи-
циента деформации; тип UENO – качественная оценка типов эластограмм; Мо – мода [10].

Пунктировались узловые образования разме-
ром более 10 мм, а также узловые образования 
меньшего размера, но имеющие подозрительные 
УЗ признаки (TIRADS 4A и более) или высокие 
показатели лабораторных данных (уровень ба-
зального или стимулированного кальцитонина 
более 100 пг/мл). Весь пункционный материал по-
мещался на 4 обезжиренных предметных стекла, 
после чего приготавливались тонкие мазки, кото-
рые отправлялись на цитологическое исследова-
ние с последующей интерпретацией результатов 
по классификации Bethesda 2009 [11 - 14].

РЕЗУЛЬТАТЫ 

Осложнений при выполнении исследований 
не было. В группе пациентов преобладали жен-
щины 72,1% (n = 58), Mo = 56 лет. Все пациенты 
до проведения v-ТАБ проходили систематическое 
наблюдение у врача эндокринолога и врача уль-
тразвуковой диагностики. Были получены следу-
ющие результаты (табл. 2).

При проведении ТАБ наибольшие трудности 
были связаны с выбором трассы для прохождения 
иглы к зоне биопсии. Оптимальным путем про-
хождения иглы считался через слабо васкуляризи-
рованное вышележащее узловое образование, без 
наличия кальцинатов, отсутствии близкораспо-
ложенных крупных сосудов и возможностью ми-
нимального отклонения иглы из зоны интереса. 
Поскольку давление в шприце образуется посту-
пательно за счёт движения поршня и клеточный 

материал забирается прерывисто, это приводит к 
забору значительного количества элементов кро-
ви из-за повышенной васкуляризации ЩЖ при 
МУЗ. В результате исследования было получе-
но большое количество заключений категории 
Bethesda 1 и Bethesda 3, что объясняется избы-
точным наличием элементов крови в цитологиче-
ском материале или недостаточным количеством 
клеток для постановки точного диагноза.

После проведенного ТАБ пациенты находи-
лись в отделении с приложенной пузырь со льдом 
в течении 30 минут. По истечению времени про-
водилось повторное УЗИ, среди которого ослож-
нений, связанных с проведением процедуры не 
выявлено, что позволило провести повторное ис-
следование с помощью v-ТАБ (табл. 2).

Забор цитологического материала происхо-
дил значительно легче, поскольку при использо-
вании v-ТАБ разряжение в шприце образуется с 
помощью аппарата, которое фиксируется на по-
стоянном уровне, что исключало необходимость 
поступательных движений иглы, и возможность 
отклонения иглы от зоны интереса. Кроме того, 
данная особенность уменьшала количество эле-
ментов крови в биоптате, так как выбирались 
зоны интереса с минимальными показателями 
кровотока или его отсутствием при мультипара-
метрическом УЗИ.

При сравнительном анализе цитологических 
результатов, полученных при помощи v-ТАБ и 
ТАБ наблюдается снижение получения результа-
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Таблица 2
Результаты цитологического заключения по классификации Bethesda 2009 после проведения ТАБ и 

v-ТАБ.

Категория Количество пациентов после ТАБ Количество пациентов после v - ТАБ

Bethesda 1 14 (17,3%) 5 (6,2%)

Bethesda 2 19 (23,5%) 25 (30,9%)

Bethesda 3 37 (45,7%) 29 (35,8%)

Bethesda 4 8 (9,8%) 12 (14,8%)

Bethesda 5 2 (2,5 %) 8 (9,8 %)

Bethesda 6 1 (1,2%) 2 (2,5%)

тов категории Bethesda 1 и Bethesda 3 (табл. 2), 
что влияет на дальнейшую лечебную тактику у 
пациентов. Также увеличилась частота выявления 
злокачественного компонента в цитологическом 
материале, что совершенно меняет тактику лече-
ния и наблюдения за данной группой пациентов.

Наибольший интерес составили пациенты ка-
тегории Bethesda 3, поскольку 6 пациентам (7,4%) 
была выполнена гемитериоидэктомия, первичные 
показания которой ставились по клиническим 
показаниям (большой объём ЩЖ), но перед вы-
полнением операции пациентам была выполнена 
v-ТАБ, при цитологическом исследовании которо-
го у 4 пациентов (4,9%) выявлена фолликулярная 
неоплазия (Bethesda 4), что стало причиной выбо-
ра стороны проведения оперативного вмешатель-
ства. На послеоперационном гистологическом ис-
следовании у 2 пациентов (2,5%) была выявлена 
микрокарцинома в узловом образовании.

ОБСУЖДЕНИЕ

По данным клинических рекомендаций Рос-
сийской ассоциации эндокринологов по диагно-
стике и лечению (много) узлового зоба у взрос-
лых ТАБ ЩЖ является методом прямой морфо-
логической (цитологической) диагностики при 
узловом зобе и позволяет провести дифферен-
циальный диагноз заболеваний, проявляющихся 
узловым зобом, и исключить злокачественную 
патологию ЩЖ. Поданным многочисленных ис-
следований чувствительность ТАБ в выявлении 
рака составляет 70-98% (в среднем около 80%), 
а специфичность — 70-100% (в среднем 92%). В 
некоторых случаях цитологическое исследование 
не является окончательным (так называемые про-
межуточные, неопределенные или подозритель-
ные на злокачественные аспираты) [11]. 

Кроме того, Gandolfi P., Frisina A., Raffa M., 
указывают на то, что МУЗ не следует рассма-
тривать как показатель вероятного доброкаче-
ственного течения заболевания. Проведенный 
ретроспективный анализ 81 пациента, проопери-
рованных по поводу МУЗ показывает, что у 13,7% 

пациентов, при окончательном гистопатологиче-
ском исследовании было отмечено наличие кар-
циномы [7]. 

Botrugno I., Lovisetto F., Cobianchi L. описыва-
ют обнаружение 41 случая случайной карциномы 
ЩЖ из 462 пациентов, которым была выполнена 
тотальная тиреоидэктомия при МУЗ [8].

Таким образом ТАБ узловых образований яв-
ляется основным цитологическим методом ран-
ней верификации патологии ЩЖ, но информатив-
ность метода находится в достаточно большом 
диапазоне погрешности, в связи с этим появляет-
ся желание усовершенствования существующей 
методики. v–ТАБ способствует избавлению от 
ряда недостатков по сравнению с ТАБ выполняе-
мыми шприцами типа LUER, тем самым повышая 
информативность цитологического заключения, 
что влияет на дальнейшую лечебную тактику па-
циента.

ВЫВОДЫ 

1.	 Выполнение v-ТАБ способствует повы-
шению качества забора клеточного материала, 
что влияет на информативность цитологического 
исследования узлов ЩЖ, а также позволяет ин-
дивидуализировать выполнения процедуры в за-
висимости от результата мультипараметрического 
УЗИ.

2.	 v-ТАБ способствует ранней верификации 
рака ЩЖ у пациентов с МУЗ, тогда как другие не-
инвазивные методики могут иметь затруднения за 
счёт особенности расположения узлов.
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РЕЗЮМЕ
Феохромоцитома – нейроэндокринная опухоль мозгового слоя надпочечника, состоящая из 

хромаффинных клеток, продуцирующая катехоламины. Согласно 4 изданию классификации ВОЗ опухолей 
эндокринных органов (2017), все феохромоцитомы относят к злокачественным опухолям (ICD-O code 
8700/3). В настоящее время, для оценки прогноза феохромоцитомы используются две шкалы: PASS и 
GAPP, позволяющие оценить потенциал злокачественности. Однако, в литературе нет однозначных 
данных о значимости клинических и лабораторных предикторов агрессивности феохромоцитомы. Цель 
исследования — изучить корреляционные связи между шкалами PASS, GAPP, а также клиническими 
данными и результатами лабораторно-инструментального обследования пациентов с верифицированным 
диагнозом феохромоцитомы. Материал и методы. По данным настоящего пилотного ретроспективного 
исследования, был проведен анализ данных 27 больных феохромоцитомой (16 женщин, 11 мужчин) в 
возрасте 22-73 лет (медиана 51 год), прооперированных за период с 2016 по 2021 гг. Анализ суточной 
мочи на свободные метанефрины определялся методом жидкостной хроматографии с тандемной масс-
спектрометрией с добавлением консервантом.  Расположение и размеры феохромоцитомы оценивался 
по данным МСКТ с определением нативной плотностью HU. Иммуногистохимическое исследование было 
выполнено с антителами к хромогранину А, синаптофизину, Ki-67, с последующей оценкой потенциала 
злокачественности при помощи шкал PASS и GAPP. Результаты. Была выявлена сильная положительная 
корреляция между шкалами PASS и GAPP (r=0,720), которая является статистически значимой (р<0,01). Обе 
шкалы имеют статистически значимую положительную корреляцию средней силы с размером опухоли 
(PASS: r=0,382/р=0,049; GAPP: r=0,403/р=0,037). Не выявлены корреляции данных шкал с полом и возрастом 
пациентов, а также секреторной активностью опухоли. Заключение. Установлена прямая корреляционная 
зависимость шкал PASS и GAPP с размером опухоли. Не обнаружено корреляционной связи шкал PASS и 
GAPP с полом, возрастом и функциональной активностью опухоли.
Ключевые слова: феохромоцитома; иммуногистохимическое исследование; PASS; GAPP.

CLINICAL-AND-LAB AND MORPHOLOGICAL PREDICTORS OF 
PHEOCHROMOCYTOMA PROGRESSION

Motrenko A., Britvin T., Ilovayskaya I., Gurevich L.
Moscow Regional Research and Clinical Institute 61/2 Shchepkina ul., Moscow, 129110, Russian Federation

SUMMARY
Currently, two scales are used to assess the prognosis of pheochromocytoma: PASS and GAPP, which assess 

the potential for malignancy. The aim of the study was to study the correlations between the PASS and GAPP 
scales, as well as clinical data and the results of laboratory and instrumental examination of patients with a 
verified diagnosis of pheochromocytoma. Material and methods. According to the data of this pilot retrospective 
study, data were analyzed from 27 patients with pheochromocytoma (16 women, 11 men) aged 22-73 years 
(median 51 years), who were operated during 2016-2021. 24-hour urine analysis for free metanephrines was 
determined by liquid chromatography with tandem mass spectrometry with the preservative addition. The 
location and size of the pheochromocytoma was assessed by MSCT data with the determination of the native 
HU density. An immunohistochemical study was performed with antibodies to chromogranin A, synaptophysin, 
Ki-67, followed by an assessment of the potential for malignancy using the PASS and GAPP scales. Results. There 
was a strong positive correlation between the PASS and GAPP scales (r=0.720), which is statistically significant 
(p<0.01). Both scales have a statistically significant positive correlation of mean strength with tumor size (PASS: 
r=0.382/p=0.049; GAPP: r=0.403/p = 0.037). Correlation of these scales with the gender and age of patients, as 
well as the secretory activity of the tumor, was not revealed. Conclusion. A direct correlation was established 
between the PASS and GAPP scales and the size of the tumor. No correlation was found between the PASS and 
GAPP scales with gender, age, and functional activity of tumors.

Keywords: pheochromocytoma; immunohistochemistry; PASS; GAPP.
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Введение. Феохромоцитома (ФХЦ) – нейроэн-
докринная опухоль мозгового слоя надпочечника, 
состоящая из хромаффинных клеток, продуциру-
ющая катехоламины (адреналин, норадреналин и 
дофамин) [1; 2]. Ежегодная заболеваемость в об-
щей популяции составляет 8 случаев на 1 000 000 
в год [1; 3; 4]. Среди пациентов с гипертонией Фе-
охромоцитома выявляется с частотой 0,2 – 0,6% 
[1]. Средний возраст постановки диагноза при-
ходиться на 40-50 лет в общей популяции [1; 5]. 

Согласно третьему изданию классификации 
ВОЗ опухолей эндокринных органов 2004 года, 
ФХЦ подразделяли на злокачественные или до-
брокачественные, на основе выявления метаста-
тического поражения. В популяции они составля-
ли примерно 10% от общего числа проопериро-
ванных пациентов [3; 5]. Однако, уже в 2011 году, 
по данным клинического исследования M.Ayala-
Ramirez и соавт. [6], у 15–17% пациентов разви-
валось метастатическое поражение. Примерно у 
11–31% этих пациентов, метастазы присутствуют 
при первоначальном диагнозе [6].

C 2017 года, по данным 4 издания класси-
фикации ВОЗ опухолей эндокринных органов, 
все ФХЦ относят к злокачественным опухолям 
(ICD-O code 8700/3) на основании того, что они 
могут обладать метастатическим потенциалом [7; 
8]. Новые клинические рекомендации Нейроэн-
докринных опухолей (2020г) не меняют позицию 
ВОЗ, и относят ФХЦ к опухолям с неопределен-
ным потенциалом злокачественности [9], однако 
определенного алгоритма ведения данных паци-
ентов еще не представлено. 

В настоящее время, для оценки прогноза про-
грессирования ФХЦ наиболее широко использу-
ются две шкалы: PASS (Pheochromocytoma of the 
Adrenal gland Scaled Score) и GAPP (Grading system 
for adrenal pheochorocytoma and paraganglioma) 
[5; 10; 11]. Первая была предложена в 2002 году 
L.Thompson и характеризует потенциальную зло-
качественность ФХЦ, вторая  – N.Kimura и соавт 
(2014), которая дает возможность оценить тип 
дифференцировки с последующей оценкой воз-
можного метастазирования и продолжительности 
жизни. Определение потенциала злокачествен-
ности ФХЦ по предложенным шкалам позволяет 
прогнозировать риск диссеминации процесса и 
отдаленные результаты [4; 9].  Однако, в литера-
туре нет однозначных данных о значимости кли-
нических и лабораторных предикторах агрессив-
ности ФХЦ.

Цель исследования: изучить корреляционные 
связи между шкалами PASS, GAPP, а также кли-
ническими данными и результатами лаборатор-
но-инструментального обследования пациентов с 
верифицированным диагнозом ФХЦ.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
По данным настоящего пилотного ретроспек-

тивного исследования, был проведен анализ дан-
ных 27 больных ФХЦ (16 женщин, 11 мужчин) в 
возрасте 22-73 лет (медиана возраста 51 лет), про-
оперированных в ГБУЗ МО МОНИКИ за период 
с 2016 по 2021 гг. 

Анализ суточной мочи на свободные метанеф-
рины определялся методом высокоэффективной 
жидкостной хроматографии с тандемной масс-
спектрометрией с добавлением консервантом, 
референсные значения составили: метанефрины 
менее 320 мкг/сут, норметанефрины менее 390 
мкг/сут.

Расположение и размеры ФХЦ оценивался по 
данным МСКТ с определением нативной плотно-
стью HU. 

Было выполнено иммуногистохимическое 
исследование с антителами к хромогранину А, 
синаптофизину, с определением индекса проли-
ферации Ki-67, и последующая оценка потенци-
ала злокачественности при помощи шкал PASS 
и GAPP: 

PASS более 4 баллов – высокая вероятность 
рецидива, GAPP 0-2 балла высокодифференциро-
ванный тип, 3-6 баллов умеренно дифференци-
рованный тип, 7-10 баллов низкодифференциро-
ванный тип. 

Проведен корреляционный анализ шкал PASS 
и GAPP с клиническими маркерами (пол, воз-
раст), с размером, нативной плотностью опухоли, 
а также уровнем свободных метанефринов и нор-
метанефринов в суточной моче для определения 
возможных маркеров потенциала злокачествен-
ности ФХЦ. 

Работа является фрагментом диссертационно-
го исследования на тему «Роль клинических, ла-
бораторных и морфологических факторов в оцен-
ке рисков прогрессирования феохромоцитомы», 
одобренного Независимым комитетом по этике 
при ГБУЗ МО МОНИКИ им М.Ф. Владимирского 
(протокол заседания ННКЭ №3 от 11.02.2021г), и 
выполнялась в соответствии с НИР №3.39 «Со-
вершенствование диагностики, хирургического 
и комбинированного лечения опухолей надпочеч-
ников» в рамках госзадания по разделу «Наука» 
(2020-2024 гг). 

Все расчеты и графическое оформление полу-
ченных результатов выполнены в пакете стати-
стического анализа IBM SPSS Statistics Trial. Ма-
тематическая обработка данных производилась с 
использованием следующих методов статистики: 
непараметрического критерия (Метод Спирмена 
для корреляционного анализа количественных 
переменных). Критический уровень значимости 
при статистической проверке гипотез (р) счита-
ется равным 0,05.
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РЕЗУЛЬТАТЫ
У 23 пациентов было выявлено сочетанное 

повышение метанефринов и норметанефринов, 
у 2х пациентов отмечено повышение концентра-
ции только метанефринов, еще у 2х других  – 
только норметанефринов. Уровень метанеф-
рина у обследованных пациентов отмечался в 
диапазоне от 6,8 до 5916 мкг/сут (медиана 842,2 
мкг/сут), норметанефрина от 28,8 до 4776 мкг/
сут (медиана 1273 мкг/сут). Преимущественно 
ФХЦ располагалась в правом надпочечнике (17 

правый, 10 левый). Медиана размера ФХЦ со-
ставила 50 мм (17 мм – минимальный размер, 
180 мм – максимальный). Нативная плотность 
варьировала в диапазоне от +11HU до +160 HU 
(медиана +34 HU).

Количество баллов по шкале PASS варьирова-
ло от 0 до 12, медиана 3 балла, у 13/27 пациентов 
было ≥ 4 баллов. Количество баллов по шкале 
GAPP колебалось от 1 до 8, 0-2 балла 13/27, 3-6 
баллов 13/27, 7-10 баллов 1/27. Результат анализа 
представлен в таблице 1.

Таблица 1
Корреляционный анализ данных

Ki-67 PASS GAPP

Коэффициент ран-
говой корреляции 

Спирмена

Ki-67

Коэффициент 
корреляции (R) 1,000 -0,006 0,435*

значение р . 0,975 0,023

N 27 27 27

PASS

Коэффициент 
корреляции (R) -0,006 1,000 0,720**

значение р 0,975 . 0,000

N 27 27 27

GAPP

Коэффициент 
корреляции (R) 0,435* 0,720** 1,000

значение р 0,023 0,000 .

N 27 27 27

Максимальный 
размер образова-

ния (в мм)

Коэффициент 
корреляции (R) 0,185 0,382* 0,403*

значение р 0,357 0,049 0,037

N 27 27 27

Нативная плот-
ность (HU)

Коэффициент 
корреляции (R) -0,165 -0,118 -0,238

значение р 0,411 0,558 0,232

N 27 27 27

Свободные 
метанефрины 

(мкг/сут)

Коэффициент 
корреляции (R) -0,021 -0,069 -0,216

значение р 0,919 0,731 0,279

N 27 27 27

Свободные 
норметанефрины 

(мкг/сут)

Коэффициент 
корреляции (R) 0,258 0,042 0,086

значение р 0,195 0,835 0,670

N 27 27 27

Пол

Коэффициент 
корреляции (R) -0,202 -0,201 -0,201

значение р 0,312 0,314 0,315

N 27 27 27
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Коэффициент ран-
говой корреляции 

Спирмена
Возраст

-0,374 -0,089 -0,380

значение р 0,055 0,660 0,050

N 27 27 27

Продолжение таблицы 1

Примечания: * Корреляция значима на уровне 0,05 (двухсторонняя) ** Корреляция значима на уровне 
0,01 (двухсторонняя)

Была выявлена сильная положительная кор-
реляция между шкалами PASS и GAPP (r=0,720), 
которая является статистически значимой (р 
<0,01) (Таблица 1). Однако, шкала GAPP ассоци-
ирована с индексом пролиферации Ki-67 (r=0,435; 
р=0,023), что нет у шкалы PASS (r=0,006; р=0,975). 
Обе шкалы имеют статистически значимую по-
ложительную корреляцию средней силы с разме-
ром опухоли (PASS: r = 0,382/ р = 0,049; GAPP: 
r=0,403/р=0,037). В обоих случаях секреторная 
активность не имеет принципиального значения. 
Не выявлена корреляция между шкалами PASS и 
GAPP с полом и возрастом. 

Обсуждение. По результатам проведенно-
го нами исследования, можно судить о том, что 
шкалы GAPP и PASS в значительной степени со-
ответствуют друг другу. Выявлена прямая взаи-
мозависимость обеих шкал с размерами опухоле-
вого образования. В литературе нет достоверных 
данных о том, что размеры опухолевого образо-
вания являются предиктором агрессивности тече-
ния ФХЦ. В нашем исследовании шкалы PASS и 
GAPP коррелировали с объемом опухоли, поэто-
му размер опухоли может быть возможным кли-
ническим предиктором прогрессирования ФХЦ.

Секреторная активность опухоли являлась 
маркером диагностики ФХЦ, но не имела кор-
реляции со шкалами PASS и GAPP. Пол и воз-
раст пациента, также не являлись предикторами 
морфологических особенностей ФХЦ. Мы можем 
судить о преобладании пациентов женского пола 
в нашей выборке, что подтверждается данными 
литературы [1; 3; 5] .

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Установлена прямая корреляционная зависи-
мость шкал PASS и GAPP с размером опухоли. Не 
обнаружено корреляционной связи шкал PASS и 
GAPP с полом, возрастом и функциональной ак-
тивностью опухоли. Размер опухоли, но не её се-
креторная активность, может быть клиническим 
маркером морфологических свойств ФХЦ. 
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РЕЗЮМЕ
Цель работы – анализ частоты цитогистологических и серологических данных при аутоиммунном 

тиреоидите (АИТ). Проведено ретроспективное исследование, в которое включено в общей сложности 
36 пациентов с солитарными узлами щитовидной железы и со смешанным диффузным зобом, на ТАПБ 
был выявлен АИТ. У 8 человек результат был подтвержден послеоперационным гистологическим 
исследованием. Результаты. Большинство пациентов в нашем исследовании составляли женщины среднего 
возраста. Наиболее частыми цитологическими признаками в исследовании были наличие лимфоидных 
агрегатов и лимфоцитарная инфильтрация среди фолликулярных клеток и изменение клеток Гюртля наряду 
с другими более редкими изменениями, такими как эозинофильная инфильтрация, наличие эпителиоидных 
и многоядерных гигантских клеток, наблюдаемыми в единичных случаях. Профиль антител был доступен 
только в 61% случаев, из которых 73% показали повышенные титры антител к тиреоидной пероксидазе. 
Заключение. АИТ более характерен для женщин, чаще встречается в средней возрастной группе. На 
начальных стадиях и при заболеваниях с легкой формой результаты серологического исследования 
(АТПО, АТТГ) не являются надежным маркером из-за значительных отклонений.  ТАПБ может точно 
диагностировать АИТ у неясных пациентов. 

Лимфоцитарные инфильтраты в фоновом режиме и внутри скоплений фолликулярных клеток, 
изменение клеток Гюртля являются патогномоничными признаками АИТ. При наличии большого количества 
коллоида, анизонуклеоза и упомянутых клеток Гюртля-Ашкенази в цитологических мазках следует 
осторожно интерпретировать диагноз, чтобы уменьшить риск диагностических ошибок.
Ключевые слова: аутоиммунный тиреоидит, цитология, гистология, иммунологические 
исследования.
MORPHOLOGICAL AND SEROLOGICAL COMPARISONS IN AUTOIMMUNE 

THYROIDITIS
Butyrskii А. G., Golubinskaia Ye. P., Mikhaylichenko V. Yu., Filonenko T. G., Butyrskaia I. B., Bobkov O. V., 
Skoromny A. N.

Medical Academy named after S.I. Georgievsky, Vernadsky CFU

SUMMARY
The goal: to analyze the frequency of cytohistological and serological data in autoimmune thyroiditis (AIT). 

A retrospective study was carried out, which included 36 patients with solitary thyroid nodules and mixed goiter; 
AIT was detected on TAPB. In 8 patients the result was confirmed by postoperative histological research. Results. 
Most of the patients in our study were middle-aged women. The most common cytological signs in the study 
were the presence of lymphoid aggregates and lymphocytic infiltration among follicular cells and changes in 
Hürthl cells, along with other more rare changes such as eosinophilic infiltration, the presence of epithelioid and 
multinucleated giant cells, observed in isolated cases. An antibody profile was available only in 61% of cases, 
of which 73% showed increased titers of antibodies to thyroid peroxidase. Conclusion. AIT is more typical for 
women, more common in the middle age group. At the initial stages and in disease of a mild form, the results 
of serological tests (ATPO, ATTН) are not a reliable marker due to significant deviations. FNAB can accurately 
diagnose AIT in the most obscure patients.

Lymphocytic infiltrates in the background and inside the clusters of follicular cells, changes in Hürthl cells 
are pathognomonic signs of AIT. In the presence of a large amount of colloid, anisonucleosis and numerous 
Hürtl-Ashkenazi cells in cytological smears, the diagnosis should be interpreted carefully in order to reduce the 
risk of diagnostic mistakes.
Ключевые слова: autoimmune thyroiditis, cytology, histology, immunological searches
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Введение. Аутоиммунный тиреоидит 
(АИТ)  — хроническое воспалительное заболева-
ние щитовидной железы (ЩЖ) с аутоиммунным 
механизмом развития, при котором в результате 
длительной прогрессирующей лимфоидной ин-
фильтрации имеет место длительно текущая де-
струкция паренхимы ЩЖ с возможным исходом 
в первичный гипотиреоз. Уровень заболеваемо-
сти АИТ в настоящее время растет, что связа-
но с бесконтрольным потреблением йода и, как 
предполагается, в 10-15 раз чаще встречается у 
женщин среднего возраста в возрасте 30-50 лет. 
АИТ встречается у 3-5 % населения [1]. Частота 
манифестированных форм заболевания составля-
ет 1% [2]. Женщины болеют АИТ в 4-8 раз чаще, 
чем мужчины [3]. Такую разницу связывают с на-
личием второй Х-хромосомы и гормональными 
особенностями женщин [4]. Чаще болезнь выяв-
ляется у женщин после 60 лет — частота в по-
пуляции 6-11% [5]. 

Цель – проанализировать частоту совпадения 
цитологических и гистологических данных при 
АИТ.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Проведено ретроспективное исследование, в 
которое включено в общей сложности 36 пациен-
тов с солитарными узлами ЩЖ и со смешанным 
зобом, на тонкоигольной аспирационной пунк-
ционной биопсией (ТАПБ) был выявлен АИТ. 
Женщин было 29 (80,5%), мужчин 7 (19,5%) в 
возрасте от 35 до 65 лет. ТАПБ выполнялась под 
контролем УЗИ. Мазки сушили и окрашивали 
азур-эозином по Романовскому. Гистологические 
препараты готовились и окрашивались гематокси-
лином и эозином по стандартным методикам [6]. 
Анализ препаратов и запись цифровых изображе-
ний проводили на микроскопе OLYMPUS CX41, 
оборудованном цифровой камерой OLYMPUS C 
5050Z при увеличении объектива 40× (числовая 
апертура – 0,65; рабочее расстояние – 0,6 мм).

Серологические исследования (содержание 
антител к тиреоидной пероксидазе (АТПО), ан-
тител к тиреоглобулину (АТТГ)) проводились в 
различных сертифицированных лабораториях РК.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Среди наиболее характерных цитологических 
характеристик АИТ выделены следующие: лим-
фоидные агрегаты, изменения клеток Гюртля, 
анизонуклеоз фолликулярных клеток, формиро-
вание гранулем, наличие эозинофилов, плазма-
тических клеток, бороздок на ядрах и ядерные 
слепки, а также скудость коллоидного материала 
(они представлены на рисунках 1-6). 

Результаты серологических исследований 
были доступны у 22 человек (61%), при этом по-

Рис.1. Скопления тироцитов (внутри желтого 
овала) с В-клеточной трансформацией, умерен-
но выраженным клеточным и ядерным поли-
морфизмом, интраэпителиальной инфильтра-

цией малыми лимфоцитами (стрелка). 
Ув. 40х10.

Рис. 2. На фоне форменных элементов крови с 
умеренным количеством малых лимфоцитов  – 
клетки уплощенного эпителия (плоскоклеточ-

ная метаплазия) (белая стрелка). Ув.40х10.

Рис.3. Кластер тироцитов (белая стрелка) и 
многоядерные эпителиоидные клетки (желтая 
стрелка) на фоне гетерогенной лимфоидной по-

пуляции. Ув.40х10.
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Рис.4. Монослойное скопление В-клеток с 
укрупненными, округлыми не нагромождаю-
щимися ядрами, пламенеющей цитоплазмой 

(зеленая стрелка). Единичные внутриядерные 
борозды (желтая стрелка). Ув.40х10.

Рис.5 Гетерогенная лимфоидная популяция с единичными плазмоцитами (черная стрелка), эозино-
филами (зеленая стрелка). Ув. 40х10х.

Таблица 1
Частота цитологических признаков у больных с АИТ

Цитологические признаки Частота (абс./отн.)

Лимфоидные агрегаты 34/94

Измененные клетки Гюртля 27/75

Анизоцитоз/анизонуклеоз фолликулярных 
клеток 11/31

Формирование гранулем 10/28

Наличие эозинофилов, плазматических клеток 13/36

Наличие бороздок на ядрах и ядерные слепки 2/6

Скудный коллоид 14/39

Наличие многоклеточных гигантских клеток 5/14

вышенный титр АТПО/АТТГ был отмечен только 
у 16 пациентов (73%). Таким образом, получен-
ные данные показывают, что распространенность 
АИТ на ТАПБ значительно выше, чем при серо-
логической диагностике. 

Из обследованных больных по различным по-
казаниям были прооперированы 8, у всех при по-
слеоперационном патогистологическом исследо-
вании был верифицирован АИТ (22%). Типичные 
изменения при АИТ представлены на рисунках 
6-8. 

ОБСУЖДЕНИЕ

Цитологическое исследование биоптата после 
ТАПБ является одним из убедительных средств 
в диагностике АИТ в сочетании с клиническими 
деталями, результатами биохимических тестов, 
серологическими исследованиями и УЗ метода-
ми.

Н. А. Петунина и Г. А. Герасимов [7] типич-
ным патогистологическим признаком АИТ счита-
ют локальную/распространенную инфильтрацию 

ЩЖ лимфоцитами, очаги которой состоят из лим-
фоцитов, плазматических клеток и макрофагов. 
Лимфоциты не просто контактируют с фоллику-
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Рис.6. Выраженная лимфоидная инфильтрация 
с наличием лимфоидных фолликулов с расши-
ренными герминативными центрами (стрелка). 
Окраска гематоксилином и эозином. Ув.10х10.

Рис. 7. Участки В-клеточной пролиферации, 
окруженные валом из лимфоидных клеток 

(стрелка). Окраска гематоксилином и эозином. 
Ув.10х10.

Рис. 8. Участки фиброзной трансформации 
стромы (ФС). Ткань щитовидной железы 

микрофолликулярного и паренхиматозного 
строения (стрелка). Окраска гематоксилином и 

эозином. Ув.10х10.

лами, но и пенетрируют в цитоплазму ацинарных 
клеток, что не наблюдается в нормальной ЩЖ. 
Характерным является также наличие немного-
численных больших оксифильных клеток Гюртля. 

М. Э. Бронштейн [8] при цитологическом ис-
следовании разграничивает морфологические 
варианты АИТ: классический, лимфоматозный и 
фиброзный, каждый из которых имеет свою до-
вольно специфическую куртину. В основе раз-
граничения вариантов лежат такие признаки, как 
соотношение количества клеток и коллоида, со-
став клеток, их ядерно-цитоплазматические соот-
ношения и характеристики, наличие стромальных 
элементов. 

Интересные данные представляет Г. Д. Джика-
ев [9]: частота АИТ растет, за последние 6 лет ча-
стота его увеличилась вдвое. АИТ встречался в 7 
раз чаще у женщин, что совпадает с нашими дан-
ными. Еще один очень интересный нюанс: нали-
чие скрытой тиреоидной патологии в отмечено в 
35% случаев. Автор выделяет диффузные и узло-
вые формы АИТ, что соответствует клиническим 
результатам обследования. При исследовании об-
наружено, что диффузная форма АИТ характери-
зуется выраженной атрофией паренхимы ЩЖ и 
лимфоплазмоклеточной инфильтрацией. Узловая 
форма АИТ характеризуется наличием узловой 
инфильтрации с нечетко выраженной капсулой, 
пролиферацией эпителия на фоне атрофических 
и склеротических изменений. 

А. А. Юхновец [10] пишет, что при ТАПБ 
ЩЖ определяются плазмоклеточная и лимфоид-
ная инфильтрация, соотношение лимфоцитов с 
мелкими и крупными ядрами снижено; обнару-
живаются многочисленные лимфоидные клетки 
разной степени зрелости, плазмоциты, В-клетки 
(разрозненные, иногда разнообразного строения), 
небольшое число клеток фолликулярного эпите-
лия, элементы фиброзной ткани. 

Н. А. Петунина и Г. А. Герасимов [7] отмеча-
ют высоко достоверную корреляцию между уров-
нем клеточно-поверхностных антител и антител 
к ТПО. Частота антител при АИТ составляет 70-
95% (АТТГ – 70%, АТПО – 95%), что обусловли-
вает необходимость одновременного определения 
АТТГ и АТПО. Другие авторы считают, что при 
исследовании содержания в крови антитиреоид-
ных антител наиболее важно определять АТПО. В 
одном из исследований было показано, что среди 
всех больных, позитивных по тиреоидным анти-
телам, только АТПО определяются в 64% случаев, 
а только АТТГ - в 1%. Таким образом, определе-
ние обоих видов антител не прибавляет исследо-
ванию диагностической ценности [11]. Мы с этим 
не вполне согласны и считаем, что следует опре-
делять оба показателя.
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Цитологическое исследование при АИТ бога-
то на ошибки. При цитологическом исследовании 
АИТ может остаться незамеченным в мазках, в 
которых имеются цитологические признаки бо-
лезни Грейвса с гиперплазией и наличием объем-
ного коллоида [12]. Выраженная гюртлеклеточная 
метаплазия со скудным воспалительным компо-
нентом также может мимикрировать под гюртле-
клеточную неоплазию, что может показаться еще 
одной ловушкой при диагностике АИТ [13].

АИТ рассматривается как фактор риска папил-
лярного рака ЩЖ и злокачественной лимфомы. 
Следовательно, необходима тщательная интер-
претация АИТ, который можно лечить и предот-
вратить нежелательные результаты [14]. Т. Wakasa 
и соавторы пишут, что доброкачественные фолли-
кулярные эпителиальные клетки при АИТ могут 
имитировать папиллярную карциному ЩЖ в тех 
случаях, когда есть редкие лимфоциты, скопление 
ядер, перекрытие и атипия с редкими бороздками 
и обрывками ядер, что должно быть поводом для 
повторного исследования [15].

D. Sanyal [16] делает вывод, что АИТ преоб-
ладает у женщин и характеризуется отсутствием 
корреляции между цитологическим данными и 
титрами антител в эутиреоидном состоянии. 

М. Rathi и соавторы [17] описали в своем ис-
следовании диагностические аспекты АИТ. АИТ 
чаще встречается в возрасте от 23 до 49 лет, в 56% 
сопровождается гипотиреозом, у 81,81% пациен-
тов был повышен уровень антител к ТПО, у 63% 
пациентов – АТТГ. Высокое соотношение лим-
фоидных и эпителиальных клеток наблюдалось 
у 78% пациентов, изменения клеток Гюртля – в 
74%, образование лимфоидных фолликулов – в 
54% случаев, фолликулярная атипия – в 36%, ин-
фильтрация фолликулярных клеток лимфоцита-
ми  – в 72%, эозинофилы – в 48%, нейтрофилы – в 
26%, плазматические клетки – в 18%, «вспышки 
пожара», гранулемы и гигантские клетки наблю-
дались лишь в единичных случаях. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

АИТ более характерен для женщин, чаще 
встречается в средней возрастной группе. На на-
чальных стадиях и при заболеваниях с легкой 
формой результаты серологического исследова-
ния (АТПО, АТТГ) не являются надежным мар-
кером из-за значительных отклонений.  ТАПБ 
может точно диагностировать АИТ у клинически 
непонятных пациентов. 

Лимфоцитарные инфильтраты в фоновом ре-
жиме и внутри скоплений тироцитов, наличие 
измененных клеток Гюртля являются патогномо-
ничными признаками АИТ. При наличии сочета-
ния большого количества коллоида, анизонукле-
оза и многочисленных клеток Гюртля-Ашкенази 

в цитологических мазках следует осторожно ин-
терпретировать диагноз, чтобы уменьшить риск 
диагностических ошибок и не пропустить иные 
заболевания ЩЖ. Данные цитологического ис-
следования ЩЖ следует сопоставлять с клиниче-
скими данными и УЗИ. Это позволяет, во-первых, 
оценить результаты исследования пунктатов с 
клинических позиций, во-вторых – понять и объ-
яснить несовпадающие результаты клинических 
и цитологических исследований.
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РЕЗЮМЕ

Цель: изучить возможность использования нестандартных приемов для остановки интраоперационных 
кровотечений при больших и гигантских доброкачественных новообразованиях щитовидной железы. 
Большинство вмешательств было выполнено за период с 1974 по 1984 гг., что обусловлено широким 
распространением данной патологии в этот период времени. В соответствии с классификацией ВОЗ (1994, 
2001 гг.), доброкачественных новообразования щитовидной железы с учетом величины последних все 
больные имели II степень. В зависимости от величины новообразования больные были разделены на две 
группы: I – основная – 314 больных, у которых все размеры превышали 400 мм и II – группа сравнения – 3543 
пациентов. Средний возраст больных составил 53,8±14,7 лет. Верификация диагноза проводилась у 2594 
(73,21%) пациентов с использованием сцинтиграфии, а у 949 (26,79%) – на основании данных эхографии. 
2413 (68,11%) оперативных вмешательств в группе сравнения было выполнено под местной анестезией, 
тогда как всем больным основной группы – под эндотрахеальным наркозом. Артериальное кровотечение 
имело место у 12 (3,82%) у больных I группы, причем в 7 (2,23%) случаях из верхних сосудов (верхний 
полюс новообразования располагался в подчелюстной области), а в 5 (1,59%) – из нижних одноименных 
сосудов при загрудинном расположении зоба. В группе сравнения повреждения артериальных сосудов 
имело место 2 (0,06%), тогда как в 2 (0,64%) случаях в основной группе ранний послеоперационный период 
осложнился гематомой. Использование нестандартных приемов: для остановки кровотечения («пальцевое 
прижатие - салфетка либо вакуум-аспирация - перевязка сосуда»), при выделении интимно расположенных 
анатомических структур создание «новокаиновой подушки»; изменение алгоритма вмешательства при 
многоузловых гигантских зобах (удаление центрально расположенного максимальных размеров узла) 
позволяет снизить количество интраоперационных кровотечений.

Ключевые слова: интраоперационное кровотечение, щитовидная железа, меры 
предупреждения.

MEASURES TO PREVENT INTRAOPERATIVE BLEEDING IN LARGE AND GIANT BE-
NIGN THYROID NEOPLASMS

Grintsov A. G., Matiytsiv A. B., Akhrameyev V. B., Grintsov G. A., Pilyugin G. G.
Donetsk National Medical University named after M. Gorki, 83000, Donetsk, Donetsk People’s Republic

SUMMARY
Goal: to study the possibility of using non-standard techniques to stop intraoperative bleeding in large and 

giant benign thyroid neoplasms. Most interventions were performed from 1974 to 1984, due to the widespread 
spread of this pathology during this period of time. According to the WHO classification (1994, 2001), benign 
thyroid neoplasms, taking into account the magnitude of the latter, all patients had II degree. Depending on 
the size of the neoplasm, patients were divided into two groups: I - the main - 314 patients, in which all sizes 
exceeded 400 mm and II - the comparison group - 3543 patients. The average age of patients was 53.8±14.7 years. 
Verification of diagnosis was performed in 2,594 (73.21%) patients using scintigraphy, and in 949 (26.79%) on the 
basis of echography data. 2,413 (68.11%) operative interventions in the comparison group were performed under 
local anesthesia, whereas all patients in the main group were performed under endotracheal anesthesia. Arterial 
bleeding occurred in 12 (3.82%) in patients of group I, moreover, in 7 (2.23%) cases from the upper vessels (the 
upper pole of the neoplasm was located in the submandibular area), and in 5 (1.59%) from the lower vessels of 
the same name in retrosternal placement. In the comparison group, arterial vascular damage occurred 2 (0.06%), 
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while in 2 (0.64%) cases in the main group, the early postoperative period was complicated by hematoma. The 
use of non-standard techniques: to stop bleeding («finger pressing - napkin or vacuum aspiration - dressing of 
the vessel»), when isolating intimately located anatomical structures, creating «novocaine pillow»; change of 
algorithm of intervention in multi-nodule giant goiters (removal of centrally located maximum size of node) 
allows reducing the number of intraoperative bleeding.

Keywords: intraoperative bleeding, thyroid gland, preventive measures.

Увеличение количества новообразований ЩЖ 
до 60000-70000 на 100000 взрослого населения 
планеты обусловлено способностью современ-
ных методов визуализации регистрировать пато-
логические очаги от 1 мм до 2 мм [1]. Результаты 
аутопсии свидетельствуют, что узловые новооб-
разования ШЖ имеют место почти у 50% насе-
ления, возраст которых превышает 60 лет. Боль-
шинство авторов связывает данную тенденцию 
с ростом метаболического синдрома, инсулино-
резистентности и йод-дефицита среди населения 
планеты [2].

Внедрение новых альтернативных, техниче-
ски очень сложных малоинвазивных (видеоасси-
стируемая либо трансаксилярная роботизирован-
ная тиреоидэктомия) вмешательств в хирургии 
ЩЖ направлено на оптимизацию лечебного и 
косметического результата [3]. В последнее де-
сятилетие в странах Европы и Северной Америки 
отмечается тенденция к уменьшению количества 
классических оперативных пособий по пово-
ду доброкачественных новообразований ЩЖ. 
Данный вид вмешательства достаточно техниче-
ски разработан, алгоритм этапности последних 
в течение нескольких десятилетий не подвер-
гался пересмотру, однако существует категория 
больных, у которых манипуляция сопряжена с 
рядом технических трудностей, а в дальнейшем 
– и развитием грозных осложнений. Несмотря 
на то, что операция выполняется преимущество 
в плановом порядке частота осложнений дости-
гает в ряде лечебных учреждений 4,2% [4]. На 
фоне снижения общего количества оперативных 
вмешательств на ЩЖ, выполненных по поводу 
доброкачественного зоба, процент послеопера-
ционных осложнений достаточно велик и коле-
блется от 0,4% до 7,4%. Последние, как правило, 
могут быть разделены на две группы: общие – с 
частотой до 6,5% и специфические, связанные с 
нарушениями синтопии органов шеи, – до 12,3% 
[5]. К наиболее частым относятся травма возврат-
ного нерва и деваскуляризация паращитовидных 
желез, а иногда и повреждение последних вплоть 
до полного удаления, к менее распространенным 
– травма трахеи и пищевода. Вышеперечислен-
ные осложнения приводят к увеличению финан-
совых затрат на оказание медицинской помощи 
пациентам, требуют заместительной терапии на 
протяжении всей жизни и в основном влияют на 
качество жизни [6]. Особую группу представ-

ляет интраоперационное повреждение сосудов, 
которое является опасным для жизни, может по-
влечь за собой развитие дальнейших осложнений, 
вплоть до смертельного исхода. Частота кровоте-
чений в специализированных эндокринологиче-
ских центрах довольно высока и составляет около 
1%, достигая в ряде случаев 14,3% [7]. Величи-
на данного показателя зависит от опыта хирурга 
(количества оперативных вмешательств), выпол-
няемых хирургами в год при данной патологии. 
Большинство публикаций, посвященных данному 
осложнению, сосредоточено на анализе факторов 
риска, так как понимание и выявление последних 
позволяет снизить частоту этого серьезного ос-
ложнения. В литературе продолжается дискуссия 
по поводу роли пола в возникновении осложне-
ний. Кровотечение во время оперативного посо-
бия на ЩЖ нарушает визуализацию рядом рас-
положенных анатомических структур, подвергая 
таким образом значительному риску повреждения 
возвратного нерва и удаления паращитовидных 
желез, а, в дальнейшем – к развитию гематомы с 
возможным сдавлением трахеи и развитием явле-
ния дыхательной недостаточности. Послеопера-
ционная гематома встречается от 0,1% до 1,1% и 
диагностируется в основном в первые часы после 
вмешательства [9]. Надежный гемостаз в хирур-
гии ЩЖ является залогом успешно выполненно-
го оперативного пособия с минимальным коли-
чеством осложнений. В последнее время, наряду 
с традиционными методами рассечения тканей и 
гемостаза, при оперативных вмешательствах на 
органах шеи, а особенно ЩЖ, получил распро-
странение новый класс инструментов известный 
как «энергетические устройства» [10]. Несмотря 
на то, что они вызывают повышение температуры 
в тканях, как и при любой форме энергии, рабочие 
режимы, достигаемые этими инструментами, не 
бывают такими же высокими, как у стандартной 
монополярной электрокоагуляции. Литератур-
ные данные свидетельствуют, что использование 
новых технологий позволяет уменьшить интра-
операционную кровопотерю, сократить время 
операции и сроки пребывания больного после 
операции, уменьшить болевой синдром в зоне 
вмешательства, тем самым снизить количество 
ранних послеоперационных осложнений [11].

Несмотря на развитие и внедрение в практиче-
ское здравоохранение новых технологий, которые 
позволяют минимизировать интраоперационные 

36



ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ
2021, том 24, № 2
осложнения, в литературе отсутствуют публи-
кации, посвященные техническим приемам, на-
правленным на их предупреждение, особенно при 
больших и гигантских доброкачественных ново-
образованиях ЩЖ. 

Цель: изучить возможность использования 
нестандартных приемов для остановки интраопе-
рационных кровотечений при больших и гигант-
ских доброкачественных новообразованиях ЩЖ.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

За период с 1974 г. по 2004 г. выполнено 3857 
оперативных вмешательств на ЩЖ.  В соот-
ветствии с классификацией ВОЗ (2001), добро-
качественных новообразования ЩЖ с учетом 
величины последних все больные относились 
ко II степени (узлы, размер которых превышает 
величину дистальной фаланги большого пальца 
наблюдаемого пациента). В зависимости от вели-
чины новообразования больные были разделены 
на две группы: I – основная – 314 больных, у кото-
рых все размеры превышали 400 мм, и II – группа 
сравнения – 3543 пациентов. В основную группу 
вошли больные с величиной зоба больших разме-
ров, которые нарушают конфигурацию шеи либо 
огромных размеров с клиническими проявления-
ми характерными для сдавления трахеи и пище-
вода. Нами изучались записи в истории болезни: 
возраст, пол, длительность заболевания, сопут-
ствующие заболевания, данные радиоизотопного 
исследования либо эхографии ЩЖ. Полученные 
данные сопоставлялись между собой при помо-
щи статистических методов анализа, определяли 
средние величины и среднее квадратичное откло-
нение. 

РЕЗУЛЬТАТЫ

Ретроспективный анализ результатов опера-
тивного лечения доброкачественных новообразо-
ваний ЩЖ установил, что средний возраст боль-
ных составил 53,8±14,7 лет. Соотношение между 
мужчинами и женщинами было следующим: муж-
чин – 742 (19,24%), женщин – 3115 (80,76%). Ве-
рификация диагноза проводилась у 2594 (73,21%) 
пациентов с использованием сцинтиграфии, а у 
949 (26,79%) – на основании данных эхографии. 
Группы по полу и возрасту были сопоставимы. 
Основная группа состояла из 314 (77,07%) па-
циентов с большими новообразованиями, а 72 
(22,93%) – с гигантскими, причем, большинство 
245 (78,03%) из них жители сельских районов, 
чем и объясняется поздняя обращаемость за ме-
дицинской помощью. Большинство 2413 (68,11%) 
оперативных вмешательств в группе сравнения 
было выполнено под местной анестезией, что по-
зволяло дополнительно проводить мониторинг за 
состоянием возвратного нерва и снизить частоту 

повреждения последнего. Оперативное пособие 
всем больным основной группы выполнялось под 
эндотрахеальным наркозом. 

Несмотря на совершенство технических прие-
мов и очередность этапов при выполнении опера-
тивных пособий при больших и гигантских ново-
образованиях ЩЖ последние часто осложняются 
интраоперационными кровотечениями, особенно 
на этапах выделения и отхождения от сосудистого 
пучка, что связано с хорошо развитой кровенос-
ной системой. При больших и гигантских ново-
образованиях ЩЖ на этапе мобилизации одной 
из долей возникают технические трудности с 
визуализацией верхних и нижних щитовидных 
артерий, а, следовательно, и опасности повреж-
дения одной из них. Нами установлено, что арте-
риальное кровотечение имело место у 12 (3,82%) 
у больных I группы, причем в 7 (2,23%) случаях 
из верхних сосудов (верхний полюс новообразо-
вания располагался в подчелюстной области), а в 
5 (1,59%) – из нижних одноименных сосудов при 
загрудинном расположении зоба. В группе срав-
нения повреждения артериальных сосудов имело 
место у 2 пациентов (0,06%). При данном виде 
кровотечения сосуды, как правило, сокращаются 
и уходят из зоны обзора. Остановка возникшего 
кровотечения проблематична из-за крайне малого 
операционного поля (особенно когда полюс еще 
не выведен в рану, а интенсивность кровотечения 
достаточно высокая). Использование зажима для 
остановки кровотечения рискованно из-за воз-
можного повреждения рядом расположенных 
структур. Поэтому необходима мобилизация сосу-
да (верхняя или нижняя щитовидная артерия) на 
протяжении с последующей перевязкой. Источ-
ником кровотечения при тиреотоксическом зобе 
являются поверхностные сосуды собственной 
капсулы, которые легко ранимы ввиду спаечного 
процесса как результата обострения воспаления, 
и невыраженности капсулы новообразования. 
Несколько иная ситуация может возникнуть при 
многоузловом образовании ЩЖ. Использование 
атипичных приемов (удаление несколько круп-
ных узлов, расположенных в средней части ЩЖ) 
позволяет придать мобильность как верхнему, так 
и нижнему полюсу, что позволяет выполнить вме-
шательство с минимальной кровопотерей. 

Вместе с тем, на этапе вывихивания (ротации) 
доли после перевязки верхней и нижней щито-
видных артерий может встречаться ситуация, ког-
да яремная вена сращена (результат перенесен-
ных тиреоидитов) с задней поверхностью доли 
и стенка последней темно-вишневого оттенка и 
маскируется под цвет деваскуляризированной 
ткани ЩЖ. 

Отсутствие хорошей видимости в таких случа-
ях также может привести к повреждению яремной 

37



ТАВРИЧЕСКИЙ МЕДИКО-БИОЛОГИЧЕСКИЙ ВЕСТНИК2021, том 24, № 2

вены и обильному кровотечению, которое тяже-
ло остановить, а дебит объема крови значителен. 
Единственной мерой остановки такого кровотече-
ния является прижатие и последующее ушивание 
сосуда. В случае отсутствия уверенности хирурга 
в синтопии анатомических структур (подозрение 
на интимное прилежание яремной вены к ткани 
ЩЖ) необходимо использовать прием создания 
«новокаиновой подушки», который в результате 
гидравлической препаровки тканей позволит ви-
зуализировать вены, а в дальнейшее – отодвинуть 
крупный сосуд. Такой же прием используется в 
сомнительных случаях в визуализации паращито-
видных желез и возвратного нерва. Кроме этого, 
на этапе мобилизации в области перешейка воз-
никают проблемы при отделении ткани ЩЖ в 
месте отхождения от трахеи.

В основной группе у всех больных мы исполь-
зовали мягкие дренажи, которые располагали с 
обеих сторон соответственно зонам вмешатель-
ства, причем последние проводили через контрап-
пертуру. В 2 (0,64%) случаях в основной группе 
ранний послеоперационный период осложнился 
гематомой, которая была диагностирована в те-
чение первых шести часов после операции. Ис-
точником явилось культя ЩЖ после оперативно-
го вмешательства по поводу тиреотоксического 
зоба. Установленные дренажи позволили предпо-
ложить место (сторона) кровотечения. В группе 
сравнения раны не дренировали. 

ОБСУЖДЕНИЕ

Литературные данные свидетельствуют, что 
причиной кровотечения из мелких сосудов при 
доброкачественных новообразованиях ЩЖ в 
большинстве случаях являются нарушения ге-
мостаза, связанные с дисфункцией ЩЖ вслед-
ствие прямого воздействия гормонов последней 
на синтез различных гемостатических факторов. 
Следует отметить, что аутоиммунный процесс в 
ЩЖ наряду с гипертиреозом также может менять 
процессы первичного и вторичного гемостаза, как 
правило, проявляется в виде гиперкоагуляции и 
гипофибринолиза [8]. В ряде работ доказано 
влияние соматического статуса, а именно: гипер-
тонической болезни и сахарного диабета, на ча-
стоту кровотечений как во время операции, так 
и в послеоперационном периоде. Поддержание 
оптимального артериального давления, надлежа-
щая анальгезия во время операции, профилакти-
ка послеоперационной тошноты и рвоты, лечение 
сопутствующих хронических состояний целесоо-
бразно и необходимо для успешного выполнения 
операции. Перед закрытием раны хирург обязан 
убедиться в отсутствии кровотечения, особенно у 
больных с возможными факторами риска. Ряд ав-
торов сообщают, что проба Вальсальвы позволя-

ет оценить состояние гемостаза перед закрытием 
раны [13]. Вместе с тем, в некоторых хирурги-
ческих центрах используют тренделенбургский 
наклон [14].

Особое внимание следует уделять таким тре-
вожным симптомам, как одышка, отек шеи, чув-
ство давления и необычное количество крови, 
поступаемое из дренажа. Вмешательства на ЩЖ 
целесообразно выполнять в специализированных 
муниципальных учреждениях здравоохранения 
опытными хирургами, прошедшими стажировку 
в ведущих эндокринологических центрах. Перед 
операцией хирург обязан сообщить о типе и сте-
пени вмешательства, а также обсудить все риски, 
связанные с возможными осложнениями.  Несо-
блюдение последовательности основных этапов 
оперативного вмешательства может привести 
к вышеперечисленным осложнениям, а в даль-
нейшем – к юридическим последствиям, кото-
рые возможно избежать. Смертность при данном 
виде осложнения составляет 1,19%, каждый деся-
тый больной нуждается в интенсивной терапии, 
а около 50% страдают от других осложнений. 
Стратификация риска у этой категории больных 
дает возможность заранее определить алгоритм 
выполнения этапов оперативного пособия, а, 
следовательно, минимизировать количество ос-
ложнений. В заключении следует отметить, что 
кровотечение как во время вмешательства, так и 
в раннем послеоперационном периоде, является 
непосредственной угрозой для жизни, требует 
немедленного вмешательства и часто связана с 
тяжелыми осложнениями. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Результаты проведенных исследований сви-
детельствуют, что частота интраоперационных 
кровотечений достигает 16,24% в специализиро-
ванных эндокринологических центрах высоко-
квалифицированными хирургами. Использование 
нестандартных приемов: для остановки кровоте-
чения («пальцевое прижатие → салфетка либо 
вакуум-аспирация → перевязка сосуда»), при вы-
делении интимно расположенных анатомических 
структур создание «новокаиновой подушки»; из-
менение алгоритма (удаление центрально распо-
ложенного максимальных размеров узла) вмеша-
тельства при многоузловых гигантских зобах по-
зволяет снизить количество интраоперационных 
кровотечений. 
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РЕЗЮМЕ
Цель работы: улучшить результаты лечения пациентов с узловыми и многоузловыми формами 

эутиреоидного зоба, осложненным компрессионным синдромом, путем адекватного обследования 
и предоперационной подготовки, выбора хирургической тактики и рационального ведения 
послеоперационного периода. Материал и методы: в работу включены анализ и результаты лечения 54 
пациентов с узловым зобом, осложненным компрессионным синдромом, с 1999 по 2020 годы в Пермском 
центре эндокринной хирургии. Возраст пациентов колебался от 30 до 72 лет, преобладали женщины (92,6 
%). Степень шейно-загрудинного зоба классифицировали по методике А.Ф. Романчишена; при исследовании 
применялась трехуровневая модель, разработанная И.Н. Пиксиным. У 51 пациента операции выполнены 
из шейного доступа, у 3 – в комбинации со стернотомией. Субтотальная тиреорезекция выполнена у 
38, тиреоидэктомия – у 9 и гемитиреоидэктомия – у 7 пациентов. Результаты. Узловой и многоузловой 
эутиреоидный зоб, осложненный компрессионным синдромом, имеет особенности диагностики и лечения. 
Компрессия органов шеи выявлена у 7,94% пациентов, оперированных в Пермском центре эндокринной 
хирургии. Компрессионный синдром у пациентов с узловым зобом имеет тенденцию к проявлению 
в старших возрастных группах, после 55-60 лет. Дополнительный гемостаз в зоне хирургического 
вмешательства сетчатым гемостатическим материалом «Surgicel» и создание мышечной пломбы «Парус» 
из претиреоидных мышц позволяют быстро и надежно добиться остановки кровотечения, а также 
обеспечить герметичность зашитых дефектов трахеи. Количество послеоперационных осложнений не 
превышает число в группе пациентов, оперированных без наличия у них компрессионного синдрома. 
Анализ полученных результатов показал четкую качественную и количественную зависимость клинической 
симптоматики от степени компрессии.

Ключевые слова: узловой и многоузловой эутиреодный зоб; компрессионный синдром; 
хирургическое вмешательство.

FEATURES OF DIAGNOSIS AND TREATMENT OF NODULAR AND MULTI-NODULAR 
EUTHYROID GOITER COMPLICATED BY COMPRESSION SYNDROME

Zarivchatsky M. F.1, Kravtsova T. Yu.1, Volkov Yu. V.2, Denisov S. A.1, Blinov S. A.1, Mugatarov I. N.1, 
Kolyvanova M. V.1, Teplykh N. S.1

1Perm State Medical University named after Academician E. A. Wagner, Perm, Russia
2Perm Regional Oncological Dispensary,Perm, Russia

SUMMARY
Objective: to improve the results of treatment of patients with nodular and multi-nodular forms of euthyroid 

goiter, complicated by compression syndrome, by adequate examination and preoperative preparation, choice of 
surgical tactics and rational management of the postoperative period. Material and methods: the work includes 
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the analysis and results of treatment of 54 patients with nodular goiter complicated by compression syndrome 
from 1999 to 2020 at the Perm Center for Endocrine Surgery. The age of patients ranged from 30 to 72 years, 
women predominated (92.6 %). The degree of cervical-thoracic goiter was classified by A. F. Romanchishen; the 
study used a three-level model developed by I. N. Piksin. In 51 patients, operations were performed from the 
cervical approach, in 3-in combination with sternotomy. Subtotal thyroresection was performed in 38 patients, 
thyroidectomy – in 9 and hemithiroidectomy – in 7 patients. Results. Nodular and multi-nodular euthyroid goiter, 
complicated by compression syndrome, has features of diagnosis and treatment. Compression of the neck organs 
was detected in 7.94% of patients operated at the Perm Center for Endocrine Surgery. Compression syndrome 
in patients with nodular goiter tends to manifest in older age groups, after 55-60 years. Additional hemostasis 
in the area of surgical intervention with a mesh hemostatic material «Surgicel» and the creation of a muscle seal 
«Sail» from the prethyroid muscles allow you to quickly and reliably stop bleeding, as well as ensure the tightness 
of the sewn tracheal defects. The number of postoperative complications does not exceed the number in the 
group of patients operated without the presence of compression syndrome. The analysis of the obtained results 
showed a clear qualitative and quantitative dependence of the clinical symptoms on the degree of compression.

Key words: nodular and multi-nodular euthyroid goiter; compression syndrome; surgical 
intervention.

Введение. Доброкачественные заболевания 
щитовидной железы, в частности узловой и 
многоузловой эутиреоидный зоб, являются рас-
пространенными и увеличивающимися ежегод-
но заболеваниями. Это связано с внедрением в 
клиническую практику современных объектив-
ных методов диагностики: ультразвукового ис-
следования (УЗИ), компьютерной томографии 
(КТ), магнитно-резонансной томографии (МРТ), 
ларингоскопии, фибробронхоскопии, рентгеноло-
гического исследования пищевода с контрастиро-
ванием, цветного дуплексного сканирования ма-
гистральных сосудов шеи, тонкоигольной аспи-
рационной биопсии узлов щитовидной железы 
(ЩЖ), а также морфологических, специфических 
гормональных и иммунологических исследова-
ний [1-2]. Применение этих методов в сочетании 
с результатами клинических обследований позво-
ляют диагностировать болезнь на всех стадиях 
патологического процесса. По данным ЭНЦ, в РФ 
ежегодно регистрируется свыше 1 млн человек с 
узловым поражением ЩЖ [3]. 

Технология лечения зобов, небольших по объ-
ему, разработана и не представляет больших труд-
ностей при учете показаний и противопоказаний 
к операции, соблюдении технологии оперативно-
го вмешательства. Особую категорию составля-
ют пациенты с гигантским зобом, вызывающим 
компрессию органов шеи и дыхательную недо-
статочность [4-7]. Они являются проблемными с 
точки зрения диагностических и лечебных под-
ходов; часто лица с наличием компрессионного 
синдрома той или иной степени выраженности, 
достигают от 3 до 15 и более процентов среди 
всех пациентов узловыми формами зоба [9-10].

Исходя из этого, усилия ученых в настоящее 
время направлены на детализацию степеней уве-
личения шейно-загрудинного зоба, стратифика-
цию тяжести компрессионного синдрома, опреде-
ление особенностей диагностических технологий 
и хирургических вмешательств этой категории 
пациентов [8]. 

Клинические проявления зоба с компрессион-
ным синдромом зависят от размеров загрудинной 
его части, глубины нахождения в переднем или 
заднем средостениях, размеров верхней апертуры 
грудной клетки. Для дифференциальной диагно-
стики и планирования оперативного вмешатель-
ства целесообразно использовать КТ с трехмер-
ной реконструкцией [11]. 

Оперативные вмешательства у этой категории 
пациентов сложные и опасные из-за возникаю-
щих трудно останавливаемых кровотечений из 
поврежденных ветвей нижней щитовидной арте-
рии. Возникает опасность тампонады средосте-
ния с развитием соответствующих клинических 
проявлений. К сожалению, операции чреваты 
также и повреждением верхнего и нижнего гор-
танных нервов. Среди доступов отдается предпо-
чтение шейному; иногда приходится его сочетать 
с продольно-поперечной стернонотомией. 

Цель исследования: улучшить результаты 
лечения пациентов с узловыми и многоузловы-
ми формами эутиреоидного зоба, осложненным 
компрессионным синдромом, путем адекватного 
обследования и предоперационной подготовки, 
выбора хирургической тактики и рационального 
ведения послеоперационного периода.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

В работу включены анализ и результаты лече-
ния 54 пациентов с узловыми и многоузловыми 
формами эутиреоидного зоба с компрессионным 
синдромом, поступивших в Пермский краевой 
центр эндокринной хирургии в 1999-2020 годах. 
Критерии включения в исследование: возраст 
старше 30 лет, информированное согласие па-
циента на участие в исследовании, возможность 
обратной связи с пациентом; установленный диа-
гноз узлового или многоузлового эутиреоидного 
зоба с компрессионным синдромом. Критерии 
исключения в исследование: отсутствие контак-
та с пациентом, невозможность обратной связи с 
пациентом, злокачественный характер патологии 
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и наличие тиреотоксикоза, подтвержденные лабо-
раторными исследованиями.

Зоб осложнился компрессией у 7,94% боль-
ных. Возраст оперированных пациентов был от 
30 до 72 лет, составив в среднем 65,7±2,32 года. 
Женщин было 50 (92,59%), мужчин – 4 (7,41%). 
Степень шейно-загрудинного зоба классифициро-
вали по методике А.Ф. Романчишена [5]. В нашем 
исследовании были пациенты со II, III, IV степе-
нями зоба; пациенты с I и V степенями отсутство-
вали. II степень выявлена у 7 (14,81% пациентов), 
III – у 37 (68,52%), IV – у 9 (16,67%).

В клинике применялась трехуровневая модель 
обследования, разработанная И.Н. Пиксиным 
[12]. Предоперационная подготовка включала 
сбор анамнеза, физикальные методы, спирогра-
фию, электрокардиографию (ЭКГ), УЗИ, по пока-
заниям – КТ и МРТ, чрескожную тонкоигольную 
аспирационную биопсию под сонографическим 
контролем с последующим морфологическим 
исследованием пунктата, определение уровня ти-
реотропного гормона (ТТГ), свободных трийодти-
ронина (Т3)  и тироксина (Т4), титра тиреоидных 
антител (АТ-ТПО, АТ-ТГ, АТ-рТТГ), общепри-
нятых биохимических тестов, коагулограммы и 
осмотр оториноларинголога. 

Операции выполнялись под эндотрахеальным 
наркозом. Трудная интубация с использованием 
фиброволоконной оптики в полусидячем положе-
нии пациента выполнена в 32 случаях (59,26%).  
У 51 пациента (94,44%) операции выполнены из 
шейного доступа и лишь у 3 (5,56%) его комби-
нировали с продольно-поперечной стернотомией. 
По объему вмешательства пациенты были раз-
делены на три группы: субтотальная резекция с 
оставлением в пищеводно-трахеальной ямке или 
у верхнего полюса одной из долей 2-3 г.  здоровой 
ткани железы выполнена у 38 (70,37%), тиреои-
дэктомия - у 9 (16,67%) и гемитиреоидэктомия - у 
7 пациентов (12,96%).

Статистический анализ данных проведен с по-
мощью программ Statistica 10 и Biostat.  Бинарные 
данные (типа «имеется/отсутствует») представле-
ны в виде частот встречаемости, выраженных в 
процентах. Оценка достоверности в результатах 
проводилась с использованием параметрическо-
го критерия Стьюдента (t) и непараметрических 
критериев Колмогорова-Смирнова, Манна-Уит-
ни. Сравнение несвязанных групп по качествен-
ным признакам проведено с использованием 
z-критерия. Критическим уровнем статистиче-
ской значимости считали p<0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Узловой и многоузловой эутиреоидный зоб, 
осложненный компрессионным синдромом, име-
ет особенности диагностики и лечения. Компрес-

сия органов шеи выявлена у 7,94% из 680 паци-
ентов, поступивших для оперативного лечения в 
Пермский центр эндокринной хирургии. Выра-
женность клинической симптоматики зависела 
от степени компрессионного синдрома. Об этом 
свидетельствуют выраженность и частота субъек-
тивных и объективных признаков (Табл. 1).

Исследование материала, полученного при тон-
коигольной аспирационной биопсии и гистологи-
ческого исследования узлов, вызвавших компрес-
сионный синдром, выявило доброкачественный 
характер поражения: коллоидный зоб  – 57,41%, 
фолликулярная аденома- 35,19%, истинная ки-
ста  – 1,85%, аутоиммунный тиреоидит – 5,55%.

В интраоперационном и послеоперационном 
периодах возникли следующие специфические и 
неспецифические послеоперационные осложне-
ния: 2 (3,7%) кровотечения во время операции, 
1 (1,85%) после операции, 1 (1,85%) ранение 
трахеи, 2 (3,7%) временный парез возвратных 
гортанных нервов, 1 (1,85%) стойкий парез воз-
вратных гортанных нервов, 2 (3,7%) транзитор-
ный гипопаратиреоз, 2 (3,7%) воспалительные 
осложнения в ране. Для окончательного гемо-
стаза использованы традиционные технологии 
и усовершенствованные нами способы за счет 
применения сетчатого гемостатического мате-
риала «Surgicel», создание мышечной пломбы 
«Парус» из претиреоидных мышц (рационализа-
торские предложения №№ 2804 и 2803, выданные 
ФГБОУ ВО ПГМУ им. академика Е.А. Вагнера 
Минздрава России 26.11.2019 г.). Небольшие де-
фекты трахеи, возникшие во время операции, за-
крывали путем создания мышечной пломбы «Па-
рус» (рационализаторское предложение № 2805, 
выданное ФГБОУ ВО ПГМУ им. академика Е.А. 
Вагнера Минздрава России 26.11.2019 г.). Стой-
кий парез возвратных гортанных нервов потре-
бовал наложения трахеостомы и последующих 
реабилитационных мероприятий в ЛОР-клинике 
и у фониатров. Летальных исходов не было.

ОБСУЖДЕНИЕ

Из 680 обследованных пациентов с узловым 
и многоузловым эутиреоидным зобом компрес-
сионный синдром выявлен у 54, что составило 
7,94% и согласуется с данными других исследова-
телей [6]. Диагностика и лечение компрессионно-
го синдрома имеют свои особенности и требуют 
соответствующих знаний и современного обо-
рудования [13-15]. Для обследования пациентов 
используются наряду с клиническими данными 
результаты УЗИ, КТ, МРТ, МСКТ, лабораторный 
скрининг гормонов ЩЖ, спирография и другие 
методы, позволяющие выявить локализацию и 
размеры ЩЖ, степень компрессии, установить 
показания к операции и наметить ее план.
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Таблица 1
Выраженность субъективных и объективных признаков в зависимости от степени 

компрессионного синдрома

Признаки компрессионного 
синдрома

Степени компрессионного синдрома

I (n=16) II (n=24) III (n=14)

абс % абс % абс %

Субъективные:  

Одышка в покое 1 6,25 2 8,33 5 35,71

Чувство удушья 2 12,5 3 12,5 6 42,86

Головная боль 0 0 1 4,16 4 28,57

Головокружение 0 0 0 0 5 35,71

Кашель 1 6,25 2 8,33 10 71,43

Нарушение глотания 0 0 0 0 4 28,57

Чувство сдавления в области шеи 0 0 3 12,5 6 42,86

Изменение голоса 0 0 1 4,16 3 21,43

Отсутствие жалоб 12 75 12 50 0 0

Объективные:

Деформация шеи 8 50 22 91,67 14 100

Цианоз губ 3 18,75 8 33,33 4 28,57

Одутловатость лица 2 12,5 4 16,67 3 21,43

Расширение вен шеи 0 0 4 16,67 4 28,57

Положительный знак Пембертона 4 25 10 41,67 7 50

Тахикардия 2 12,5 10 41,67 7 50

Сатурация кислорода ниже 94 1 6,25 10 41,67 8 57,14

Спирометрия:

ОФВ1 > 80 3 18,75 7 29,17 8 57,14

ЖЕЛ > 85 2 12,5 8 33,33 7 50

Клинические симптомы заболевания зави-
сят от выраженности компрессии органов шеи. 
Заболевание развивалось медленно (в среднем 
18,2±6,5 лет), чаще у лиц с 50 до 70 лет.

Субъективные симптомы компрессии при I 
степени были в единичных случаях. По мере на-
растания компрессии количество и выраженность 
их увеличивались. Например, при II степени 
компрессии чувство удушья зарегистрировали у 
12,5% пациентов (pI-II>0,05), при III – у 42,5% 
(pI-III=0,01). Аналогичные закономерности отме-
чены при характеристике одышки в покое, чув-
ства сдавления в области шеи и других симпто-
мов. Жалобы отсутствовали у 75% при I степени 
компрессии и у 50% - при II степени. Аналогич-
ные результаты выявлены и при анализе объек-
тивных данных: деформации шеи, положитель-
ной позиционной пробы, цианоза губ, расшире-
ния вен шеи. Их нарастание было существенным 
и статистически достоверным. Это согласуется с 
исследованиями других авторов [5-6]. 

Пульсоксиметрия является быстровыполни-
мым и объективным методом. Тахикардия отме-
чена соответственно степени компрессии у 12,5, 
33, 33 и 50% пациентов, а SpO2 ниже 94% соот-
ветственно в 6,25, 41,17 и 54,43% наблюдений. Эти 
два параметра свидетельствуют о нарастании ги-
поксии. Показатели спирографии (ЖЕЛ и ОФВ1) 
также постепенно нарастали, достигнув максиму-
ма при III степени компрессии. Таким образом, 
принятые нами за основу субъективные и объек-
тивные данные компрессионного синдрома, могут 
быть рекомендованы в клиническую практику.

Наличие компрессионного синдрома, ослож-
няющего течение узлового и многоузлового эути-
реоидного зоба, является показанием для опера-
тивного вмешательства после предварительного 
обследования и компенсации сопутствующих за-
болеваний [7-8].

Всем пациентам с узловым и многоузловым 
эутиреоидным зобом, осложненным сдавлением 
органов шеи и средостения, выставлены показа-
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ния к оперативному лечению. Эндотрахеальный 
наркоз с искусственной вентиляцией легких ИВЛ 
является методом выбора. Задача хирурга – обе-
спечить оптимальный доступ для удаления или 
резекции ЩЖ [5; 15]. У 94,44% пациентов вы-
полнены операции из модифицированного шей-
ного доступа, а у 5,55% пациентов вынуждены 
были прибегнуть к экономной продольно-попе-
перечной стернотомии в случаях расположения 
конгломератов узлов ЩЖ в переднем средосте-
нии, которые не удавалось вывести через шейный 
доступ. Резекцию ЩЖ, гемитиреоидэктомию или 
тиреоидэктомию выполняли последовательно по 
общепринятым способам. Неизмененная одна из 
долей ЩЖ служила показанием к гемитиреоидэк-
томии у 12,96% пациентов. При конгломератном 
зобе с тотальным поражением ЩЖ, который был 
в 16,67% случаев, выполнена тиреоидэктомия. 
Наличие здоровой ткани ЩЖ явилось показанием 
к ее сохранению, при этом выполняли тканесох-
раняющие вмешательства, например, резекцию 
ЩЖ по Е.С. Драчинской, или оставляли неизме-
ненную ткань в другом участке при условии ее 
адекватного кровоснабжения. Последний вариант 
был наиболее частым (70,37%) и обеспечивал хо-
рошие анатомические и функциональные резуль-
таты [15].

Техника хирургических вмешательств была 
общепринятой, но требовала особо тщательного 
соблюдения ее принципов. Это касается прежде 
всего гемостаза, визуализации околощитовидных 
желез и возвратных гортанных нервов, в том чис-
ле и предложенным нами способом дооперацион-
ного определения локализации околощитовидных 
желез и нижних гортанных нервов (рационализа-
торское предложение № 2826, выданное ФГБОУ 
ВО ПГМУ им. академика Е.А. Вагнера Минздра-
ва России 12.05.2021 г.).

Количество послеоперационных осложнений 
(кровотечения, гипопаратиреоз, травмы возврат-
ных нервов и др.) не превышало число в группе 
пациентов, оперированных без наличия у них 
компрессионного синдрома.

ВЫВОДЫ

1.	 Узловой и многоузловой эутиреоидный 
зоб осложнился компрессионным синдро-
мом у 7,94% пациентов.

2.	 Дополнительный гемостаз в зоне хирурги-
ческого вмешательства на ЩЖ сетчатым 
гемостатическим материалом «Surgicel» 
и создание мышечной пломбы «Парус» из 
претиреоидных мышц позволяют быстро 
и надежно добиться остановки кровоте-
чения, а также обеспечить герметичность 
зашитых дефектов трахеи при интраопера-
ционных ранениях.

3.	 Количество интраоперационных и после-
операционных осложнений в исследуемой 
группе пациентов не превышало их число 
в группе лиц, оперированных без исходно-
го компрессионного синдрома.
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РЕЗЮМЕ
Цель. Оценить результаты лечения пациентов с третичным гиперпаратиреозом, оперированных с 

использованием аппаратно-программного комплекса «Автоплан».
 Материал и методы. В исследование включены 69 пациентов с ТГПТ, которые были распределены на 

2 группы: основная группа – пациенты, в диагностике и лечении которых использовали 3D-моделирование 
и интраоперационную навигацию и группа сравнения – пациенты с ТГПТ, у которых не применялось 
предоперационное 3D-моделирование и АПК «Автоплан». В первую группу вошло 11 человек, во 
вторую – 58. Возраст больных колебался от 28 до 78 лет.  Мужчины и женщины составили 45,5% и 54,5% 
соответственно.

Результаты и выводы. Ближайшие результаты оперативных вмешательств в обеих группах 
значимо не отличались между собой, что свидетельствует об адекватности в целом хирургического 
лечения в сравниваемых группах. Однако использование предоперационного 3D-моделирования и 
интраоперационной навигации значительно облегчает нахождение аденом ОЩЖ, при этом на 15-30 
минут уменьшается время выполнения оперативного вмешательства; на 24,9% повышается возможность 
выполнения радикальной операции – тотальной паратиреоидэктомии.  При использовании АПК «Автоплан» 
отмечается более продолжительный клинический эффект, проявляющийся в нормализации биохимических 
показателей ионизированного кальция, паратиреоидного гормона и фосфора. При выполнении 
оперативных вмешательств без 3D-моделирования и интраоперационной навигации у 10,35% пациентов 
наблюдали рецидив гиперпаратиреоза.

Ключевые слова: третичный гиперпаратиреоз, аппаратно-программный комплекс 
«Автоплан», хирургическое лечение.

AUTOMATIC PROGRAM COMPLEX «AUTOPLAN» IN IMPROVING OF TOPICAL 
DIAGNOSTICS AND RESULTS OF SURGICAL TREATMENT IN TERTIARY 

HYPERPARATHYROIDISM
Karpova D. O., Makarov I. V., Sidorov A. Y.

Samara State Medical University, Russian, Samara

SUMMARY
Goal. To evaluate the results of treatment of patients with tertiary hyperparathyroidism operated on using 

the avtomatic program complex «Avtoplan». 
Materials and methods. The study included 69 patients with tertiary hyperparathyroidism, who were 

divided into 2 groups: the main group – patients in whose diagnosis and treatment were used 3D modeling and 
intraoperative navigation; the comparison group consisted of patients with who did not use the APC «Avtoplan». 
The first group included 11 people, the second 58 people. The age of the patients ranged from 28 to 78 years. 
Men and women made 45,5% and 54,5%, respectively. 

Results and Conclusion. The immediate results of surgical interventions in both groups did not differ 
significantly. This indicates the adequacy of overall surgical treatment in the groups compared. However, the 
use of preoperative 3D modeling and intraoperative navigation greatly facilitates the presence of parathyroid 
adenomas, while 15-30 minutes reduces the time of surgical intervention, 24,9% increases the possibility of 
performing a radical operation – total parathyroidectomy. With the use of APC «Autoplan», there is a long-term 
clinical effect, manifested in the normalization of biochemical indicators of ionized calcium, parathyroid hormone 
and phosphorus. In surgical interventions without 3D modeling and intraoperative navigation in 10,35% of 
patients there was a recurrence of hyperparathyroidism.

Key words: tertiary hyperparathyroidism, automatic programm complex «Autoplan», surgical 
treatment.
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Введение. Все большее социальное значе-
ние приобретают хронические болезни сердца, 
легких, почек которые наблюдаются практиче-
ски у половины жителей нашей планеты. Число 
подобных пациентов ежегодно растет [1]. При 
этом, хроническая болезнь почек (ХБП), исходом 
которой, как правило, является заместительная 
почечная терапия (ЗПТ), в этом перечне, несо-
мненно, занимает особое место. Во-первых, со-
гласно данным Регистра Российского диализно-
го общества ЗПТ в 2018 году получили более 45 
тысяч пациентов. Ежегодный прирост данных 
пациентов составляет 6,4%. Во-вторых, ХБП 
кардинально ухудшает качество жизни больных. 
В-третьих, в основном страдает трудоспособное 
население, средний возраст пациентов – 45-50 
лет. В-четвертых, на лечение одного больного с 
терминальной почечной недостаточностью тра-
тится около 1,5 млн. рублей в год. И, наконец, 
в-пятых, на фоне терминальной стадии ХБП раз-
вивается сначала гиперплазия околощитовидных 
желез (ОЩЖ) – вторичный гиперпаратиреоз, а 
затем их преобразование в аденомы – третичный 
гиперпаратиреоз, с нерегулируемым выбросом 
ПТГ, достигающим 1500-3000 пг/мл и более [2-6].

Единственный радикальный метод лечения ги-
перпаратиреоза – это тотальная паратиреоидэкто-
мия. При этом основной проблемой остается до- 
и интраоперационная топическая визуализация 
аденом ОЩЖ [7]. Наиболее распространенными 
инструментальными методами исследования яв-
ляются сцинтиграфия, КТ и МРТ [7-9]. С 2018 
года мы используем создание предоперационных 
3D-моделей органов шеи на основе МРТ и КТ ис-
следований с выделением аденом ОЩЖ для улуч-
шения пред- и интраоперационной диагностики 
и их последующего хирургического удаления [7; 
10]. Именно 3D-моделированое органов шеи в 
совокупности с интраоперационной навигацией 
позволили нам оптимизировать диагностику и 
хирургическое лечения пациентов с ТГПТ [10].

Цель. Оценить результаты лечения пациентов 
с третичным гиперпаратиреозом, оперированных 
с использованием аппаратно-программного ком-
плекса «Автоплан».

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

На базе хирургического отделения ЧУЗ «Кли-
ническая больница «РЖД – Медицина» г. Самара» 
с 2012 года прооперировано 69 пациентов. При 
этом 5 пациентов были прооперированы дважды, 
а 1 пациент трижды. Все пациенты были разделе-
ны на 2 группы: основная группа (I) – пациенты, 
которым выполняли 3D-моделирование и интрао-
перационную навигацию с использованием АПК 
«Автоплан» и группа сравнения (II) – пациенты, 
которым не проводились 3D-моделирование и ин-

траоперационная навигация. В I группе наблюда-
ли 11 человек, из них 5 мужчин и 6 женщин, во 
II – 58 человек, из которых 27 мужчин и 31 жен-
щина. Всего оперировано 32 мужчины (46,4%) и 
37 женщин (53,4%). Возраст пациентов колебался 
от 28 до 78 лет. Все повторно оперированные па-
циенты находились во II группе.

До операции пациенты в основном предъяв-
ляли жалобы со стороны опорно-двигательного 
аппарата: на боли в крупных костях и суставах, 
позвоночнике, изменения походки, а также на на-
рушение памяти, неустойчивость и лабильность 
психики, депрессивные состояния. Средняя про-
должительность заболеваний почек – 10,7±2,43 
лет, на ЗПТ пациенты находились в среднем 7 лет. 

Всем пациентам до операции и на следующий 
день после операции проводились исследования 
уровня ПТГ в сыворотке крови иммунохеми-
люминисцентным методом; ионизированного 
кальция и фосфора крови с помощью ионосе-
лективной электродной потенциометрии и масс-
спектрометрии с индуктивно-связанной плазмой.

До и после операции пациенты были проан-
кетированы с помощью стандартного опросника 
качества жизни SF-36 [11]. 

3D-модель органов шеи получали с помощью  
ранее описанного алгоритма [10].

Оценки полученных данных происходила с ис-
пользованием методов вариационной статистики. 
Данные представлены в виде средних величин с 
расчетом доверительного интервала и медианы. 
Для сравнения двух групп был рассчитан χ2 (кри-
терий Пирсона). Анализ числа наблюдений был 
проведен с учетом 95% уровня достоверности. 
Значимыми считались результаты, если вероят-
ность случайности р<0,05, что при малых выбор-
ках является критерием достаточной надежности 
результатов исследования. При обработке резуль-
татов использовались следующие программы: 
Microsoft Office Exсel и программы Statistic 7.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

У 69 пациентов было удалено 226 аденом, в 
среднем 3,3 аденомы у каждого больного. При 
этом в основной группе была удалена 41 адено-
ма, в среднем – 3,7 аденом у каждого пациента, 
в группе сравнения – 185 аденом, в среднем – 
3,2. Тотальная паратиреоидэктомия выполнена 
42 больным: 9 (81,8%) – в основной группе, 33 
(56,9%) – в группе сравнения; субтотальная па-
ратиреоидэктомия – 19 пациентам, в том числе в 
основной группе – 2 (18,2%) пациентам, а в груп-
пе сравнения – 16 (27,6%) пациентам. Это свиде-
тельствует о лучшей топической диагностике при 
использовании АПК «Автоплан». В последние 3 
года при выполнении тотальной паратиреоидэк-
томии всем пациентам мы выполняем аутотран-
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сплантацию ткани околощитовидной железы в 
мышцы предплечья.

Средний размер удаленных аденом составил 
около 2,7 см. Среднее время операции в основной 
группе составило 95±10 мин, в группе сравнения 
110±7 мин (р>0,05). Следует учесть, что в ос-
новной группе около 10-15 минут затрачивалось 

для совмещения виртуального 3D-изображения 
с реальными анатомическими образованиями 
пациента и для выполнения интраоперационной 
навигации.

Данные изменения показателей на следующий 
день после операции по сравнению с предопера-
ционными представлены в таблице 1.

Таблица 1
Значения ионизированного кальция, паратгормона и фосфора у пациентов до и после операции, Ме 

(25-75 квартили)

Показатель
Основная группа Группа сравнения

До операции После операции До операции После операции

Са2+ (ммоль/л) 1,25 (1,1-1,65) 0,87 (0,78-1,04) 1,22 (1,07-1,61) 0,89 (0,83-1,05)

ПТГ (пг/мл) 2153,2 (875,5-
2942) 97,4 (16,9-389,3) 1976,4 (435-2536) 125,5 (56,3-401,6) 

Фосфор 
(ммоль/л) 1,63 (1,31-2,0) 0,83 (0,78-1,04) 1,71 (1,38-2,1) 0,88 (1,05-1,5)

Статистическая 
значимость отли-

чий
р=0,00001 р=0,00001

Примечание. Ме – медиана, р – различия между показателями до и после лечения.

До и после операции пациенты были проан-
кетированы с помощью стандартного опросника 
качества жизни SF-36. Для каждой исследуемой 
шкалы рассчитывали среднее арифметическое 
значение. При сравнении результатов, получен-

ных в ходе анкетировании, можно отметить, что 
значения после операции были значимо лучше, 
чем до операции, что говорит об улучшении ка-
чества жизни пациентов и эффективности хирур-
гического лечения (табл.2).

Таблица 2
Оценка качества жизни пациентов до и после операции

Шкалы

Основная группа Группа сравнения

До опера-
ции

После опе-
рации

Статистиче-
ская разница 

отличий

До опера-
ции

После опе-
рации

Статистиче-
ская разница 

отличий

PF 5,3 ±2,2 36,1 ±4,8 р = 0,0002 5,6 ±2,6 35,8 ±5,2 р = 0,0002

RP 0 76±7,4 р = 0,0001 0 75±7,3 р = 0,0001

BP 41 ±7,2 100±2,1 р = 0,0003 42 ±7,2 98±1,1 р =0,0003

GH 45 ±14,9 81±5,3 р =0,002 45 ±15,9 80±5,4 р =0,002

VT 40 ±3,1 80±6,8 р =0,002 40 ±3,1 80±6,7 р = 0,002

SF 62,5 ±5,2 87,5±4,5 р =0,003 63,5 ±5,3 86,8±4,2 р = 0,003

RE 0 100±9,3 р =0,0001 0 100±9,3 р =0,0001

MH 47 ±6,1 68±4,5 р =0,003 48 ±8,1 68±4,5 р =0,003

Так же нами были рассчитаны физический и 
психический компоненты здоровья. До операции 
физический компонент здоровья в основной груп-
пе увеличился на 13,2%. В группе сравнения – на 
12,7%. Психический компонент здоровья до опе-
рации в первой группе увеличился на 27,1%; во 
второй – на 25,9 %.

Таким образом, ближайшие результаты опера-
тивных вмешательств в обеих группах значимо не 
различались между собой. Это свидетельствует 
об адекватности в целом хирургического лечения 
в сравниваемых группах. Однако, при изучении 
отдаленных результатов (через 6 и 12 месяцев и 
3 года после операции) были получены выражен-
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ные статистические различия, свидетельствую-
щие о более стойком клиническом эффекте у 
пациентов основной группы. При этом в основ-
ной группе к концу 1 года после операции можно 
отметить повышение значений ионизированного 
кальция и ПТГ, в группе сравнения данной тен-
денции не наблюдалось. Кроме того, во II группе 
у 5 пациентов наблюдали рецидив гиперпарати-
реоза с обнаружением аденом ОЩЖ, а еще у од-
ного – рецидив после повторной операции. Все 
пациенты были оперированы, в основной группе 
рецидивов не было.

ОБСУЖДЕНИЕ

Интраоперационная навигация с использова-
нием АПК «Автоплан», несмотря на увеличение 
времени для ее использования во время опера-
ции, затраченное на привязку компьютерного 
3D-изображения к анатомическим образованиям 
конкретного пациента, позволяет в итоге умень-
шить общее время хирургического вмешательства. 
При этом улучшается топическая диагностика и 
техническое выполнение операции, значимо облег-
чается сам процесс нахождения и, как следствие, 
удаления аденом, повышая эффективность опера-
ции в целом. Об этом свидетельствует и процент 
радикальных операций: в основной группе тоталь-
ная паратиреоидэктомия выполнена в 81,8%, а в 
группе сравнения – в 56,9%, что в итоге способ-
ствовало возникновению рецидива у 6 больных 
этой группы. Несмотря на то, что ближайшие ре-
зультаты хирургического лечения и качество жизни 
сопоставимы в группах с и без 3D-моделирования 
и интраоперационной навигации, более лучший 
ближайший эффект и еще более выраженный от-
даленный результат хирургического лечения и ка-
чества жизни отмечается в группе пациентов, где 
был применен АПК «Автоплан».

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

И с п ол ь зо ва н и е  п р ед о п е р а ц и о н н о го 
3D-моделирования и интраоперационной навига-
ции при хирургическом лечении ТГПТ облегчает 
нахождение аденом ОЩЖ, при этом повышается 
возможность выполнения тотальной паратире-
оидэктомии. Это отражается на качестве жизни 
пациентов.

При выполнении оперативных вмешательств 
без 3D-моделирования и интраоперационной на-
вигации в 10,35% случаев наблюдался рецидив 
гиперпаратиреоза; использование АПК «Авто-
план» позволило полностью избежать повторных 
операций. 
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РЕЗЮМЕ
Цель. Проанализировать динамику ремоделирования ишемизированного левого желудочка 

в результате применения различных методик хирургической реваcкуляризации миокарда с целью 
выявления оптимального способа коррекции ишемической митральной недостаточности. Материал 
и методы исследования. В статье представлены результаты лечения 97 больных с выраженной 
недостаточностью митрального клапана, низкой фракцией выброса левого желудочка и сопутствующими 
хирургически значимыми стенозами коронарных артерий. Всем пациентам было выполнено оперативное 
лечение: стентирование коронарных артерий или коронарное шунтирование. На основании данных 
эхокардиографии изучена динамика митральной недостаточности, фракции выброса левого желудочка, 
размеры левого желудочка. Результаты и их обсуждения. В результате данного исследования было 
выявлено, что оба метода хирургического лечения эффективны, однако в группе стентирования 
результативность лечения оказалась заметно выше, особенно если учесть, что пациенты в этой группе 
исходно были более тяжелыми. С высокой долей вероятности такие результаты обусловлены гибернацией 
миокарда вследствие проведенного искусственного кровообращения и/или неадекватной выполненной 
реваскуляризации. Выводы. Указанный подход лечения применим для исходно тяжелых (с высоким 
риском аортокоронарного шунтирования) больных со сниженной насосной функцией левого желудочка, 3 
степенью регургитации на митральном клапане и симптомными стенозами венечных артерий.  Выполнение 
коронарного стентирования первым этапом (а иногда единственным и основным) хирургического 
лечения приводит к достоверно значимым изменениям фракции выброса левого желудочка, конечного 
систолического и диастолического объемов, что в конечном итоге способствует уменьшению потока 
регургитации. Использование данного подхода позволяет более точно оценить влияние полноценной 
реваскуляризации миокарда в лечении ишемической митральной недостаточности у пациентов с низкой 
фракцией выброса левого желудочка.

Ключевые слова: митральная недостаточность, левый желудочек, ишемическая болезнь 
сердца, реваскуляризация, сердце.

CHANGES IN THE LEFT VENTRICLE STRUCTURE AND MITRAL REGURGITATION AS 
A RESULT OF MYOCARDIAL REVASCULARIZATION IN DIABETIC PATIENTS
Kostyamin Yu. D.1, Mykhaylichenko V. Yu.2, Lutsenko Yu. G.1, Grekov I. S.1, Samarin S. A.2

1Donetsk National Medical University named after M. Gorky
2Medical Academy named after S. I. Georgievsky of V. I. Vernadsky CFU, 295051, Simferopol, Russian Federation

SUMMARY
The goal. Analysis of the dynamics of ischemic left ventricle remodeling as a result of using various methods 

of surgical myocardium revascularisation to optimize method for ischemic mitral insufficiency correcting. Methods. 
The article presents the results of treatment of 97 patients suffering from severe mitral valve insufficiency, low 
left ventricular output fraction and concomitant significant stenosis of coronary arteries. All patients underwent 
surgical treatment: coronary artery stenting or coronary artery bypassing. Results. As a result of this study, 
it was revealed that both methods of surgical treatment are effective, however, in the stenting group, the 
effectiveness of treatment was noticeably higher, especially if we consider that the patients in this group were 
initially more severe. With a high degree of probability, such results are due to myocardial hibernation due to 
cardiopulmonary bypass and/or inadequate revascularization performed. Conclusions. Thus, this therapeutic 
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method is applicable for initially severe (with a high risk of coronary artery bypassing) patients with reduced left 
ventricular pumping function, grade 3 mitral regurgitation and symptomatic coronary artery stenosis. Coronary 
stenting as the first stage (and sometimes the only one) of surgical treatment causes evident changes in the 
left ventricular output fraction, end systolic and diastolic volumes, which ultimately contributes to a decrease 
in the flow of regurgitation. The use of this method makes it possible to assess more accurately the effect of 
full-body myocardial revascularization in the treatment of ischemic mitral insufficiency in patients with low left 
ventricular output fraction.

Keywords: mitral insufficiency, left ventricle, ischemic heart disease, revascularization, heart.

Лечение ишемической болезни сердца (ИБС) 
методом реваскуляризации на современном эта-
пе развития медицины позволило значительно 
снизить общую смертность от сердечно-сосуди-
стой патологии во всем мире. В последнее время 
клинически чаще стали встречаться пациенты с 
сочетанием ИБС и митральной недостаточности, 
это связано с улучшением качества оказания ме-
дицинских услуг населению. Тем не менее, общее 
количество тяжелых осложнений, в том числе по-
слеоперационной летальности, у больных с со-
путствующей патологией митрального клапана 
остается высоким, несмотря на совершенствова-
ние методик реваскуляризации и ведения боль-
ных [1-4]. Вероятно, это во много обусловлено 
особенностью самой патологии, сроками и каче-
ством диагностики, характером вмешательства и 
наличием преморбидного фона у таких больных 
[1; 2; 5]. На сегодняшний день среди наиболее 
грозных осложнений острого инфаркта миокар-
да остается развитие острой или хронической 
митральной недостаточности. Данная патология 
описывает поражение миокарда, возникающее 
вследствие постинфарктного ремоделирования 
камеры сердца, приводящее к нарушению функ-
ции клапанного аппарата. Существующие методы 
коррекции позволяют устранить патологическую 
регургитацию, однако вероятность рецидива со-
ставляет да 25%. Однако особую группу таких 
больных составляют пациенты снизкой фракцией 
выброса левого желудочка (ФВЛЖ) (менее 30%). 
Традиционным подходом к лечению данной кате-
гории пациентов являетсявыполнение коронарно-
го шунтирования, протезирование (пластика) ми-
трального клапана, а также резекция аневризмы 
левого желудочка (при наличии таковой) в усло-
виях вспомогательного кровообращения [6-11]. 
Возникновение не купируемой сердечной недо-
статочности во время вмешательства (обычно на 
финальной стадии операции), вплоть до невоз-
можности отключения аппарата искусственного 
кровообращения, является наиболее грозным 
осложнением вышеуказанного способа хирурги-
ческого лечения. Кроме того, высокая продолжи-
тельность подобных вмешательств, особенно на 
фоне сочетания операционной травмы идлитель-
ности искусственного кровообращения более 120 
минут, приводит к постперфузионному синдрому, 
что соответственно увеличивает продолжитель-

ность госпитализациии способствует возникнове-
нию различных осложнений в отдаленном перио-
де, нередко приводя к летальному исходу [12; 13]. 
Поэтому, принимая во внимание невозможность 
использования традиционных методик хирурги-
ческого лечения у этой категории больных [14-
17], делает актуальным определение оптимальной 
тактики хирургического вмешательства и поиск 
новых подходов в лечении, что и представляет 
одну из ключевых клинических задач кардиохи-
рургии [18-22].

В мировой клинической практике описаны 
лишь единичные случаи применения малоинва-
зивных методов коррекции в лечении таких боль-
ных. Активно обсуждается применение методик 
эндоваскулярной коррекции митральной недо-
статочности, однако большая часть хирургов не 
учитывает возможности ремоделирования мио-
карда в результате применения методики стенти-
рования коронарных артерий. Данная методика 
более безопасна (по сравнению с традиционным 
хирургическим лечением), позволяет достаточно 
быстро выполнить коррекцию гемодинамически 
значимых стенозов, тем самым уменьшив как 
минимум объем последующего хирургического 
лечения, а как максимум — позволить избежать 
такового [5]. Особенно актуален этот подход лече-
ния у больных с тяжелой хронической сердечной 
недостаточностью, возникшей в результате пере-
несенных инфарктов, приведших к значимой ми-
тральной недостаточности.

Цель исследования. Анализ динамики ремоде-
лирования ишемизированного миокарда ЛЖ при 
использовании различных методов хирургиче-
ской ревакуляризации сердечной мышцы с целью 
определения оптимального способа коррекции 
ишемической митральной недостаточности.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В основу данной работы легли результаты хи-
рургического лечения 93 пациентов за период с 
2015 по 2020 гг. с митральной недостаточностью 
2-3 степени, симптомными стенозами (окклюзи-
ями) венечных артерий сердца, сниженной со-
кратительной способностью миокарда ЛЖ. Сим-
птомность стенозов подтверждалось данными 
объективных обследований: электрокардиогра-
фией (ЭКГ), холтеровским мониторированием, 
велоэргометрией, эхокардиографией (ЭхоКГ), 
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стресс-ЭхоКГ. Средний возраст пациентов со-
ставил 65,4±4,7 года. Превалировали пациенты 
старшего возраста:60-70 лет — около 50 наблю-
даемый (53,7%), 50-60 лет — 36 (38,7%), 40-50 
лет — 7 (7,6%).  Пациентов мужского пола было 
26, женского – 67. В зависимости от количества 
пораженных венечных артерий пациенты были 
разделены на 3 группы: 30 (32,2%) пациентов с 
монопоражением коронарных артерий; 21 паци-
ент (22,6%) — имели двухсосудистое поражение; 
42 (45,2%) — имели трехсосудистое поражение 
коронарных сосудов. Из пораженных сосудов 
чаще всего значимые стенозы были в передней 
нисходящей артерии в 89 случаях, в 48 случаях 
стенозы огибающей ветви левой коронарной ар-
терии и правой коронарной артерии в 68 случаях. 
Для реваскуляризации применялось у 37 паци-
ентов (39,8%) выполнялось стентирование как 
метод реваскуляризации миокарда, 56 (60,2%) 
пациентам выполнялось шунтирование коронар-
ных артерий. Больным, имеющим умеренное сни-
жение систолической функции ЛЖ (ФВЛЖ более 
41 %) и недостаточность митрального клапана 2 
степени (vena contracta 3,6-5,0 мм) выполнялось 
коронарное шунтирование, необходимость пла-
стики/протезирования клапана определялось 
интраоперационно при помощи водной пробы и 
чреспищеводной эхокардиографии (ЧПЭхоКГ) 
после выполнения собственно шунтирования. 
Пациенты, которым было выполнено то или иное 
вмешательство на клапане в данное исследование 
не включались. Пациентам, у которых наблюда-
лось значимое снижение систолической функции 
ЛЖ (ФВЛЖ менее 40%) и выраженной митраль-
ной недостаточностью (vena contracta 6,0-8,0 мм) 
ввиду большого риска оперативного вмешатель-
ства методом шунтирования было выполнено 
стентирование симптом-зависимых коронарных 
артерий. 

В процессе исследования применялись стан-
дартные методы исследования (инструменталь-
ные, клинические и лабораторные). Результаты 
лечения больных анализировались в срок до 1 
года. В результате исследования прослежено из-
менение степени недостаточности митрального 
клапана, изменение насосной функции ЛЖ пу-
тем измерения ФВЛЖ, конечного систолическо-
го размера (КСР), конечного диастолического 
размера (КДР) конечного диастолического объ-
ема (КДО), конечного систолического объема 
(КСО) до и после хирургической коррекции 
стенозов коронарных артерий. Применяемая 
методика лечения считалась эффективной при 
отсутствии специфических жалоб при умерен-
ной физической нагрузке (соответствующей 
функциональному классу 2), достоверным сни-
жением размеров левого желудочка (снижение 
КДО более чем на 12,5%, КСО на 12,5 %, сни-
жением регургитации на митральном клапане 
на 1 степень (или снижение vena contracta более 
чем на 2 мм).

Полученные результаты статистически обра-
батывали с помощью программы Statistica 10,0 
(StatSoftInc., США), определяя медиану (Ме), и 
интерквартильный размах (Q1-Q3). Статистиче-
скую значимость различий между группами оце-
нивали с помощью непараметрического критерия 
Манна-Уитни. Значения считали значимыми при 
р<0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Хроническая сердечная недостаточность IIа 
степени наблюдалась у 41 (44,1%) пациентов, 
IIб – у 28 (30,1%) пациентов и III – у 24 (25,8%) 
пациентов.  

Исходные и конечные данные ЭхоКГ в группе 
стентирования представлены в таблице 1. 

Таблица 1
Динамика ЭхоКГ у пациентов до и после стентирования

Статистичес-
кий показа-

тель
До лечения Через 5 суток Через 30 суток Через 12 месяцев

КДР, см M±σ Me
[Q1-Q3] р

6,89±0,36
[6,21-7,34]

5,77±0,27
[5,32-,32] 0,005

5,62±0,27
[5,04-5,91] 0,005

5,59±0,2
[5,05-5,89] 0,0001

КСР, см M±σ Me
[Q1-Q3] р

5,21±0,31
[4,92-6,04]

4,28±0,15
[4,13-4,62] 0,005

4,31±0,15
[4,12-4,59] 0,005

4,4±0,13
[4,15-4,55] 0,005

КСО, мл M±σ Me
[Q1-Q3] р

158±13,5
[146-179]

96±16
[84-117] 0,0001

93±14
[82-115] 0,005

94±17,5
[85-124] 0,005

КДО, мл M±σ Me
[Q1-Q3] р

220±24,5
[187-242]

162±22
[136-189] 0,005

160±21,5
[128-185] 0,0001

158±22
[126-189] 0,0001

ФВ, % M±σ Me
[Q1-Q3] р

25,6±3,1
[21,3-28,7]

42,8±2,8
[36,4-57,3] 0,005

43,9±2,4
[34,2-57,1] 0,005

43,4±2,3
[36,2-54,4] 0,005
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Выявлено, что у данных пациентов статисти-
чески значимо снизился КДР (на 18,7 %), КСР — 
(на 15,6 %), КДО (на 26,7 %), КСО (на 39,8 %); что 
привело к повышению систолической функции 
ФВЛЖ (увеличение фракции выброса на 37,6%) 

(р<0,05). Отмечено достоверное снижение диаме-
тра волны регургитации на митральном клапане с 
6,4 до 4,5 мм (снижение на 30,7%).  

Исходные и конечные данные ЭхоКГ в группе 
шунтирования представлены в таблице 2. 

Таблица 2
Динамика ЭхоКГ у пациентов до и после коронарного шунтирования

Статисти-
ческий по-

казатель
До лечения Через 5 суток Через 30 суток Через 12 месяцев

КДР, см M±σ Me 
[Q1-Q3] р

6,86±0,32 
[6,44-7,07]

6,03±0,17
[5,72-6,12] 0,001

5,98±0,24
[5,68-6,15] 0,005

5,94±0,27
[5,71-6,14] 0,005

КСР, см M±σ Me 
[Q1-Q3] р

5,36±0,22 
[5,12-5,65]

4,73±0,14
[4,44-4,92] 0,0001

4,59±0,18
[4,39-4,88] 0,0001

4,59±0,14
[4,44-4,91] 0,0001

КСО, мл M±σ Me 
[Q1-Q3] р

109±15 
[88-135]

89±18 
[74-106] 0,005

90,5±17
[72-106] 0,005

91±17
[78-111] 0,005

КДО, мл M±σ Me 
[Q1-Q3] р

193±22 
[162-221]

162±20,5
[136-184] 0,005

167±22
[133-179] 0,005

164±20,5
[135-181] 0,005

ФВ, % M±σ Me 
[Q1-Q3] р

42,4±4,4
[40,2-49,5]

45,2±3,05%
[45,6-53,2] 0,0001

46,1±3,3
[43,9-54,4]  0,0001

45,9±2,6
[42,6-53,8] 0,0001

Выявлено, что у данных пациентов статисти-
чески значимо снизился КДР (на 12,4 %), КСР (на 
13,4 %), КДО (на 16,3 %), КСО (на 13,4 %); что 
привело к повышению систолической функции 
ФВЛЖ (увеличение фракции выброса на 8,6%, 
р<0,05).  Отмечено достоверное снижение диаме-
тра волны регургитации на митральном клапане с 
4,4 до 3,3 мм (снижение на 25,2%).

Отмечено снижение степени хронической сер-
дечной недостаточности и улучшение самочув-
ствия у всех пациентов.  У 39 (69,6%) пациента 
в группе шунтирования выявлено уменьшение 
функционального класса стенокардии и соответ-
ственно у 31 пациентов в группе стентирования 
(83,7%). Желаемый эффект хирургического лече-
ния наблюдался у — 71 (78%) больных. В тече-
ние 12 месяцев в группе стентирования умер 1 
пациент (2,7 %), а в группе шунтирования — 3 
пациента (5,35%). 

ОБСУЖДЕНИЕ

Изменение сократимости левого желудочка 
при нагрузке изменяет силу воздействия на за-
крытие створок митрального клапана. Во время 
нагрузки возможны изменения геометрии ЛЖ, 
что может изменить ориентацию структур ми-
трального аппарата и изменить степень митраль-
ной регургитации. С другой стороны, повышение 
сократимости ЛЖ может увеличить оттягивание 
створок митрального клапана и усилить выражен-
ность митральной недостаточности.

Ишемическая митральная недостаточность в 
покое зависит от КДО, градиента систолического 
давления через отверстие регургитации и продол-
жительности систолы [18]. В процессе нагрузки 
градиент систолического давления повышается, 
продолжительность систолы уменьшается, и объем 
регургитации становится зависимым, главным об-
разом, от площади отверстия митрального клапана. 

Наше исследование посвящено выявлению 
механизмов ремоделирования миокарда ЛЖ по-
сле полной реваскуляризации. Исследование 
ишемической митральной регургитации в раннем 
постинфарктном периоде, в зависимости от лока-
лизации самого инфаркта весьма малочисленны. 
Частота ишемической митральной регургитации 
в популяции у пациентов с острым инфарктом 
миокарда составляет около 50% [4; 8; 21]. У 38% 
больных выявляют умеренную регургитацию, а 
12% пациентов имеют среднюю и выраженную 
степень недостаточности [2-7]. Частота ишеми-
ческой митральной регургитации у пациентов с 
хроническими формами ИБС (особенно с крупно-
очаговыми инфарктами миокарда в анамнезе) по 
разным данным колеблется от 18 до 47% [17; 18]. 
У пациентов с ФВ ниже 35% и мультисосудистым 
поражением коронарных артерий частота ишеми-
ческой митральной регургитации достигает 61%.

Оптимальным подходом считается аортоко-
ронарное шунтирование с протезированием (или 
пластикой) митрального клапана, однако данный 
подход не учитывает высокую длительность ис-
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кусственного кровообращения и вызываемые им 
негативные эффекты [19-21].  

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В результате нашего исследования была вы-
явлена высокая эффективность обеих хирурги-
ческих методик. Однако в группе стентирования 
эффективность лечения оказалась заметно выше, 
особенно, если учесть, что пациенты в этой груп-
пе исходно были более тяжелыми. С высокой до-
лей вероятности такие результаты обусловлены 
гибернацией миокарда вследствие проведенного 
искусственного кровообращения и/или неадек-
ватной реваскуляризации. В результате иссле-
дования отмечено достоверное увеличение ше-
стимесячной выживаемости пациентов с данной 
патологией при использовании эндоваскулярных 
методов лечения. Возможность проведения рева-
скуляризации (в первую очередь эндоваскуляр-
ной) как первого, а возможно и единственного 
метода, позволяет снизить общие риски хирурги-
ческого вмешательства на коронарных артериях, а 
также снизить риски последующего оперативного 
лечения митральной регургитации, если таковое 
вообще потребуется.

На основании полученных данных сделан вы-
вод, что в результате ремоделирования сердечной 
мышцы происходит поступательное уменьшение 
фиброзного кольца митрального отверстия, что 
приводит к уменьшению степени регургитации 
на клапане (р<0,05). Ремоделирование происхо-
дит в результате хирургической коррекции стено-
зированных коронарных артерий, что приводит к 
восстановлению нормального коронарного крово-
тока в миокарде левого желудочка, уменьшению 
или полному исчезновению зон гибернации ми-
окарда левого желудочка, повышению насосной 
функции миокарда ЛЖ.

Стентирование коронарных артерий для ле-
чения клапанной патологии ишемического ге-
неза применимо для исходно тяжелых больных 
(с высоким риском аортокоронарного шунтиро-
вания) со сниженной насосной функцией ЛЖ, 3 
степенью регургитации на митральном клапане 
и симптомными стенозами венечных артерий.  
Выполнение коронарного стентирования первым 
этапом (а иногда единственным) хирургического 
лечения приводит к значимым изменениям КДО, 
КСО и ФВЛЖ. В результате ремоделирования 
происходит уменьшение диаметра митрального 
кольца, что проявляется уменьшением обратного 
тока через митральный клапан вплоть до отсут-
ствия необходимости хирургической коррекции 
его функции.
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РЕЗЮМЕ
Цель - ретроспективно оценить адекватность выбора хирургического доступа для выполнения 

адреналэктомии. Материал и методы. С 1990 по 2010 год с применением «открытых» доступов оперировано 
115 пациент по поводу опухолей надпочечников. С 2011 года выполнено еще 150 адреналэктомий, 
из них 111 – лапароскопических, 39 – «открытых». Ретроспективно оценивали возможность 
выполнения видеоэндоскопических вмешательств с учетом морфологической структуры удаленной 
опухоли надпочечника, ее размеров, наличия инфильтрации забрюшинной клетчатки у пациентов, 
прооперированных «открытым» доступом. Анализировали случаи конверсии при лапароскопических 
вмешательствах. Результаты. С 1990 по 2010 годы в качестве «открытого» хирургического доступа 
в большинстве случаев (82,62%) использовали различные варианты торакофренолюмботомии. 
Послеоперационные осложнения возникли у 11 пациентов (20%): экссудативный плеврит (9) и 
нижнедолевая пневмония (2). С 2011 по 2020 годы выполнено 150 адреналэктомий, из них только в 
26% случаев использовали «открытые» доступы. По мере накопления опыта уменьшалось количество 
«открытых» адреналэктомий по поводу аденом, феохромоцитом, метастазов. При адренокортикальном 
раке сохранилось преобладание «открытых» хирургических вмешательств. При ретроспективной оценке 
установлено, что из 39 «открытых» операций 23 (58,97%) могли быть выполнены лапароскопическим 
доступом. Конверсий при лапароскопических адреналэктомиях было 8 (7,2%). В двух случаях - по 
техническим причинам, в 3  (2,7%)  - из-за недооценки результатов предоперационного обследования, 
еще в 3 случаях (2,7%) операцию начинали с лапароскопии, а затем переходили на «открытый» доступ. При 
сравнении адекватности выбора хирургического доступа оказалось, что при выполнении сразу «открытого» 
вмешательства значимо чаще упускали возможность выполнения эндохирургической операции, чем 
приходилось производить конверсию при лапароскопической адреналэктомии (р=0,000, точный критерий 
Фишера). Заключение. В сомнительных случаях для определения возможности безопасного и радикального 
удаления опухоли надпочечника следует хирургическое вмешательство начинать с лапароскопии.

Ключевые слова: опухоли надпочечников, хирургический доступ, адреналэктомия, 
лапароскопия.

«OPEN» ADRENALECTOMIES IN THE AGE OF VIDEO ENDOSCOPIC TECHNOLOGIES
Kotelnikova L. P.1,2, Fedachuk A. N.1,2, Mokina G. Yu.2

1E. A. Vagner Perm State Medical University, 614000, Perm, Russian Federation
2Perm Krai Clinical Hospital, 614000, Perm, Russian Federation

SUMMARY
The aim of the study was to estimate the applicability of “open” and laparoscopic accesses for adrenalectomy. 

Material and methods. From 1990 to 2010, 115 patients were operated on for adrenal tumors using «open» 
approaches. Since 2011, 150 more adrenalectomies have been performed, including 111 laparoscopic and 39 
«open» ones. The possibility of performing video endoscopic interventions was retrospectively evaluated, taking 
into account the morphological structure of the removed adrenal tumor, its size, and the presence of retroperitoneal 
tissue infiltration in patients operated with «open» access. The cases of conversion during laparoscopic 
interventions were analyzed. Results. From 1990 to 2010, different options of thoracophrenolumbotomy were 
used as «open» surgical access in most cases (82.62%). Postoperative complications occurred in 11cases (20%):  
pleural effusion (9) and  pneumonia (2). From 2011 to 2020, 150 adrenalectomies were performed, only in 26%  
«open» approaches were used. With the accumulation of experience, the number of «open» adrenalectomies 
for adenomas, pheochromocytomas, and metastases decreased. In adrenocortical cancer, the predominance of 
«open» surgical interventions remained. A retrospective evaluation revealed that out of 39 «open» operations 23 
(58.97%) could have been performed by laparoscopic access. There were eight conversions during laparoscopic 
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adrenalectomies (7.2%). In two cases - for technical reasons, in three (2.7%) - due to underestimation of the results 
of the preoperative examination, in three more cases (2.7%), the operation was started with laparoscopy, and 
then switched to «open» access. When comparing the adequacy of the choice of surgical access, it turned out that 
when performing an «open» intervention at once, the possibility of performing an endosurgical operation was 
significantly more often missed than it was necessary to perform a conversion during laparoscopic adrenalectomy 
(p=0.000, Fisher’s exact criterion). Conclusion. In doubtful cases, to determine the possibility of safe and radical 
removal of the adrenal tumor, surgical intervention should begin with laparoscopy.

Key words: adrenal tumors, adrenalectomy, surgical access, laporoscopy

Успех хирургического лечения больных с опу-
холями надпочечников во многом зависит от вы-
бора рационального хирургического доступа. На-
чиная с 1992 года, когда Мишель Гагнер впервые 
опубликавал результаты лапароскопических адре-
налэктомий по поводу феохромоцитомы и корти-
костеромы, видеоэндоскопические методы уда-
ления надпочечников стали активно внедряться 
в медицинскую практику [1]. В настоящее время, 
хирурги используют лапароскопические, ретропе-
ритонеальные и трансторакальные доступы [2; 3]. 
Эти вмешательства служат «золотым стандартом» 
хирургического лечения опухолей надпочечников, 
имея множество преимуществ перед «открыты-
ми» вмешательствами. В тоже время, полностью 
отказаться от «открытых» адреналэктомий пока 
не получается. Если исключить интраопераци-
онные осложнения (кровотечения, повреждения 
окружающих органов), которые зависят от опыта 
хирурга и служат поводом для конверсии, есть 
объективные причины, определяющие необходи-
мость применения «открытых» операций.  К ним 
относят большие размеры опухоли надпочечни-
ков, злокачественный их характер с инвазией в 
соседние органы и крупные сосуды, выраженный 
спаечный процесс в брюшной полости и забрю-
шинном пространстве после перенесенных ранее 
«открытых» вмешательств [4; 5; 6]. Чем больше 
опухоль надпочечника, тем выше процент зло-
качественных образований среди них. Так, при 
диаметре опухоли от 4 до 6 см злокачественные 
формы диагностируют в 6-12 % случаев, от 6 до 
8 см – в 25%, более 8 см – в 47% [3, 5, 6]. Хи-
рургический доступ при адреналэктомии должен 
обеспечить безопасность оперативного вмеша-
тельства и его онкологическую эффективность. 
Его выбор остается диcкутабельным вопросом.

Цель – ретроспективно оценить адекватность 
выбора хирургического доступа для выполнения 
адреналэктомии.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

С 1990 по 2010 год в первом хирургическом 
отделении Пермской краевой клинической боль-
ницы с применением «открытых» доступов опе-
рировано 115 пациент по поводу опухолей надпо-
чечников. С 2011 года начали выполнять лапаро-
скопические адреналэктомии. За период с 2011 по 

2020 год выполнено еще 150 адреналэктомий, что 
составило 1,66% всех плановых госпитализаций, 
из них лапароскопических - 111, «открытых»  - 
39. Ретроспективно оценивали возможность вы-
полнения видеоэндоскопических вмешательств с 
учетом морфологической структуры удаленной 
опухоли надпочечника, ее размеров, наличия ин-
фильтрации забрюшинной клетчатки, увеличен-
ных лимфоузлов, прорастания в другие органы у 
пациентов, прооперированных «открытым» до-
ступом. Учитывали случаи конверсии при лапа-
роскопических вмешательствах, анализировали 
течение послеоперационного периода.

Анализ полученных результатов проводили с 
помощью стандартных прикладных компьютер-
ных программ Statistica for Windows 6,0, Exсel 
2003. Изучаемые количественные признаки при-
ближенно нормального распределения представ-
лены в виде М±m, где М - среднее арифметиче-
ское значение, m – взвешенное арифметическое 
целое. Для выявления значимых различий в рас-
сматриваемых группах, учитывая ненормалость 
распределения выборки, использовали стандарт-
ные методы непараметрической статистики. Раз-
личия между отдельными группами устанавли-
вали с помощью точного критерия вероятности 
Фишера для таблиц 2х2. Пороговый уровень ста-
тистической значимости (p) принят 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ

С 1990 по 2010 годы в качестве «открытого» 
хирургического доступа у 55 (47,87%) больных 
использовали торакофренолюмботомию (ТФЛТ), 
у 22 (19,1%) – торакофренолюмботомия из ми-
ни-доступа, у 18 (15,65%) – люмботомию, у 10 
(8,69%) – лапаротомию, еще у 10 (8,69%) – то-
ракофренолюмболапаротомию (ТФЛЛТ). Для 
адреналэктомии чрезбрюшинным доступом при-
менили срединную лапаротомию (5) и косой раз-
рез в левом подреберье (5). Чаще всего применяли 
ТФЛТ, так как она обеспечивала оптимальные ус-
ловия. Преимуществами этого доступа являются 
широкий оперативный простор, угол операци-
онного действия до 90° при небольшой глубине 
операционной раны, лучшие условия подхода к 
надпочечниковой вене, возможность удобного 
манипулирования на нижней полой вене и без-
опасного удаления больших опухолей вместе с 
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забрюшинной клетчаткой. ТФЛТ применяли при 
образованиях надпочечников более 5 см в диаме-
тре, гормонально активных опухолях. При обра-
зованиях малого размера использовали ТФЛТ из 
мини-доступа. В 20% (23) случаев дополнительно 
выполнены симультанные операции: холецистэк-
томия (10), фенестрация кист почек (3) и печени 
(2), резекция печени (2), нефрэктомия (2), резек-
ция желудка (1). 

Послеоперационные осложнения возникли 
у 11 пациентов (20%) после адреналэктомии со 

вскрытием плевральной полости: экссудативный 
плеврит (9) и нижнедолевая пневмония (2). В пяти 
случаях им потребовалась плевральная пункция и 
в двух наблюдениях – торакоскопия с дренирова-
нием плевральной полости. 

С 2011 по 2020 годы выполнено 150 адре-
налэктомий по поводу различных опухолей 
надпочечников. За этот период только в 26% 
случаев использовали «открытые» доступы. 
Структура патологии надпочечников приведе-
на в таблице 1.

Таблица 1
Структура патологии надпочечников с 2011 года по 2020 год

20
11

20
12

20
13

20
14

20
15

20
16

20
17

20
18

20
19

20
20

Вс
ег

о

Феохромоцитома 1 2 2 2 4 5 - 3 3 4 26

АКР 1 - 1 2 2 2 1 2 2 2 15

Альдостерома 1 1 - - - - - - - - 2

Киста 1 1 - 2 - - 1 1 6

Миелолипома - - - - - - - - 1 1 2

Тератома - - - - - - - - 1 1

Гематома - - - 1 - - - - - - 1

Аденома 9 11 11 10 9 8 6 8 9 6 87

МТС рака в надпочечник - 1 2 2 1 1 1 - - 2 10

По мере накопления опыта соотношение «от-
крытых» и лапароскопических вмешательств 
изменялось в пользу последних и составило 
в 2011-2013 годах 2:1, в 2014-2016 г. – 1:3,5, 

в 2017-2018 г. – 1:4 и в 2019-2020 г. – 1:5,4. В 
целом за 10 лет лапароскопических адреналэк-
томий было выполнено в 2,85 раза больше, чем 
«открытых» (таб.2).

Таблица 2
Хирургические доступы при различной патологии надпочечников

Патология надпочечников «Открытые» адре-
налэктомии

Лапароскопические 
адреналэктомии Всего

Аденомы 15 71 86

Феохромоцитомы 9  17 26

АКР 10 5 15

Метастазы 4 6 10

Гематома 1 - 1

Кисты - 7 7

Альдостеромы - 2 2

Миелолипомы - 2 2

Тератомы - 1 1

Всего 39 111 150

В двух случаях, при метастатическом пораже-
нии (1) и гормонально-неактивных аденомах (1), 

процесс был двусторонним. У одного пациента 
с феохромоцитомой и еще одного с адренокор-
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тикальным раком (АКР) в том же надпочечнике 
дополнительно обнаружена светлоклеточная аде-
нома коркового слоя.

Возможность удаления надпочечника лапаро-
скопическим доступом оценивали в зависимости 
от локализации и размеров опухоли, наиболее 
вероятной морфологии опухоли по данным КТ 
с контрастированием, а также необходимости 
выполнения симультанных операций, наличия 
спаечного процесса в брюшной полости и забрю-
шинном пространстве после ранее проведенных 
«открытых» вмешательств.

Показанием к «открытой» адреналэктомии 
считали большой размер опухоли по данным КТ 
(средний размер удаленной опухоли «открытым» 
доступом составил 9,64±3,9 см), подозрение на 
злокачественную природу опухоли с инвазией в 
забрюшинную клетчатку. К относительным про-
тивопоказаниям к лапароскопической адреналэк-
томии относили перенесенные ранее операции на 
верхнем этаже брюшной полости и забрюшинном 
пространстве на стороне опухоли.

Учитывая частое развитие экссудативного 
плеврита после адреналэктомий из ТФЛТ, по-
следние 10 лет чаще стали применять чрезбрю-
шинные доступы, как менее травматичные и обе-
спечивающие достаточный оперативный простор. 
В качестве «открытого» хирургического доступа 
использовали углообразный разрез с поворотом в 
соответствующую сторону (13), косой подребер-
ный разрез Кохера (11), ТФЛТ (10) и верхнесре-
динную лапаротомию (5). 

При подозрениях на злокачественную приро-
ду новообразования надпочечника производили 
удаление клетчатки верхнего паранефрия. Раз-
мер опухолей, удаленных «открытым» способом, 
колебался от 4 и до 17 см и в среднем составил 
9,64±3,9 см. Только у восьми пациентов (20,51%), 
оперированных «открытым» доступом, размер 
опухоли был менее пяти сантиметров, причем в 
5 случаях при морфологическом исследовании 
выявлены злокачественные новообразования 
или метастазы, в трех - феохромоцитомы. В то 
же время инфильтрации забрюшинной клетчатки 
во время операции не было обнаружено, следо-
вательно, эти операции можно было выполнить 
лапароскопическим доступом.

С 2011 по 2014 год постепенно уменьшалось 
количество «открытых» адреналэктомий по пово-
ду адренокортикальных аденом. С 2015 года все 
опухоли надпочечников с КТ- характеристиками 
аденомы удалены лапароскопическим доступом. 
При феохромоцитомах лапароскопические вме-
шательства использованы в два раза чаще, чем 
«открытые». Размеры опухолей хромаффинной 
ткани, удаленных «открытым» способом, варьи-
ровали от 6 до 15 см. При адренокортикальном 

раке, наоборот, сохранилось преобладание «от-
крытых» хирургических вмешательств. Разме-
ры опухоли при этом колебались от 6 до 17 см с 
инфильтрацией забрюшинной клетчатки и в трех 
случаях с инвазией верхнего полюса почки, в од-
ном – ворот селезенки. Чаще стали выполнять 
лапароскопические адреналэктомии по поводу 
метастазов злокачественных новообразований 
молочной железы, легкого, т.к. технически выпол-
нение оперативного вмешательства значительно 
проще, чем АКР за счет отсутствия инвазии окру-
жающей клетчатки. При ретроспективной оценке 
лапароскопические адреналэктомии могли быть 
выполнены в 15 случаях при светлоклеточных 
аденомах, а также у 8 пациентов с феохромоци-
томами, АКР и метастазами диаметром не более 
5 см. Следовательно, из 39 «открытых» операций 
23 (58,97%) могли быть произведены мини-инва-
зивно. 

Девяти пациентам (23,07%) дополнительно 
сделаны симультанные операции: резекция пече-
ни (3), нефрэктомия (3), грыжесечение (2), спле-
нэктомия (1). Первым этапом симультанного хи-
рургического вмешательства выполняли удаление 
надпочечника. Трем больным АКР произведена 
ТФЛТ, адреналэктомия и нефрэктомия в связи с 
прорастанием опухоли надпочечника в верхний 
полюс почки. Адреналэктомия и спленэктомия 
также по поводу АКР выполнена из чрезбрюшин-
ного левого углового разреза.

После «открытых» операций, выполненных 
за последние 10 лет, послеоперационные ослож-
нения возникли в 5,13% случаев, что значимо 
меньше по сравнению в предыдущим периодом 
(р=0,038, точный критерий Фишера). У 1 пациен-
та (3,3%) развился экссудативный плеврит слева, 
потребовавший однократной пункции плевраль-
ной полости. Было удалено 500 мл серозной жид-
кости. У одного пациента по данным УЗИ обна-
ружено скопление экссудата в ложе удаленной 
опухоли объемом 200 мл. Произведена чрескож-
ная пункция под контролем УЗИ, удалено 200 мл 
геморрагической жидкости.

Из 111 пациентов, оперированных лапароско-
пическим доступом, у 17 диагностированы феох-
ромоцитомы (15,31%), у пяти (4,5%) – адренокор-
тикальный рак, еще у шести (5,4%) - метастазы 
злокачественных опухолей другой локализации 
(таб.2). Размеры опухолей колебались от 21 мм 
до 10 см без инфильтративных изменений за-
брюшинной клетчатки по данным КТ. Средний 
размер опухолей, удаленных лапароскопическим 
доступом, составил 5,97±2,76 см. У пациентов 
с опухолями более 5 см дополнительно произ-
водили удаление окружающей паранефральной 
клетчатки. В трех случаях при феохромоцитомах 
диаметром 8-10 см выполнена гибридная адре-
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налэктомия, что ускорило процесс мобилизации, 
не влияя на течение интра-, послеоперационного 
периода и продолжительность госпитализации. В 
пяти случаях при морфологическом исследовании 
диагностирован АКР первой (1), второй (3) и тре-
тьей (1) стадии. Размер опухоли надпочечников 
при этом колебался от 1,5 до 8 см. 

Конверсий было 8 (7,2%).  По техническим 
причинам в 2011-2012 годах – две из-за кровоте-
чения в результате миграции клипсы с культи над-
почечниковой вены. После конверсии кровотече-
ние остановлено прошивание ее устья проленом 
5-0. В трех случаях (2,7%) причиной конверсии 
послужила недооценка результатов предопера-
ционного обследования: на операции обнаружен 
выраженного ретроперитонеального фиброза на 
фоне хронической гематомы надпочечника (1), 
прорастание АКР ворот левой почки (1). В одном 
случае конверсия в лапаролюмботомию предпри-
нята при наличии рецидива феохромоцитомы ди-
аметром 47 мм после лапароскопической адрена-
лэктомии два года назад. На повторной операции 
обнаружен выраженный рубцово-спаечный про-
цесс под печенью, что потребовало конверсии и 
«открытой» адреналэктомии без интра- и послео-
перационных осложнений.  Учитывая сложности 
дооперационной диагностики морфологической 
структуры опухоли, оценки выраженности ин-
фильтрации забрюшинной клетчатки, еще в трех 
случаях (2,7%) операцию начинали с лапароско-
пии, а затем переходили на «открытый» доступ. 
При сравнении адекватности выбора хирурги-
ческого доступа оказалось, что при выполнении 
сразу «открытого» вмешательства значимо чаще 
упускали возможность выполнения эндохирурги-
ческой операции, чем приходилось производить 
конверсию при лапароскопической адреналэкто-
мии (р=0,000, точный критерий Фишера).

Одиннадцати пациентам (9,9%) симультанно 
произведена лапароскопическая холецистэктомия 
по поводу калькулезного холецистита и одному – 
лапароскопическое удаление гастроинтестиналь-
ной опухоли желудка. 

В одном случае (0,9%) диагностировано по-
слеоперационного осложнение. В ложе удаленной 
опухоли сформировалась забрюшинная гематома 
размерами 72х50х38 мм, которая не потребовала 
дополнительного лечения. 

Из пяти пациентов, оперированных по пово-
ду АКР лапароскопическим лоступом, у четырех 
признаков местного рецидива опухоли или мета-
статического поражения троакарных доступов в 
течение 1-3 лет не обнаружено. Одна пациентка 
обратилась повторно через 1 год после лапароско-
пической адреналэктомии по поводу АКР слева 2 
стадии. До операции у нее была диагностирована 
аденома левого надпочечника размерами 48 мм. 

При диспансерном осмотре через 12 месяцев был 
выявлен рецидив в зоне удаленной опухоли без 
признаков отдаленного метастазирования. Она 
была повторно оперирована. Выполнена «откры-
тая» адреналэктомия с удалением забрюшинной 
клетчатки слева, парааортальная лимфодиссек-
ция торакофренолюмботомным доступом. В по-
следующем было проведено 8 курсов полихими-
отерапии. В настоящее время получает митотан 
и находится под наблюдением онколога. Через 2 
года после повторного вмешательства данных за 
рецидив нет. 

ОБСУЖДЕНИЕ

По мере накопления опыта эндовидеохирур-
гических вмешательств на надпочечниках, раз-
работки вариантов КТ-планирования доступов 
и совершенствования дооперационной диагно-
стики морфологической структуры опухоли, рас-
ширяются показания к мини-инвазивной адрена-
лэктомии [2-4]. При наиболее вероятном диагнозе 
по результатам предоперационного обследования 
гормононеактивной аденомы надпочечника, даже 
при ее больших размерах (более 8 см), выполни-
мо эндохирургическое вмешательство [10; 11]. 
По нашим данным, 15 адреналэктомий по пово-
ду адренокортикальных аденом диаметром бо-
лее 5 см, выполненных «открытым» доступом, 
были оперированы в первые три года внедрения 
в практику лапароскопических адреналэктомий, 
при ретроспективной оценке могли быть удалены 
этим способом. Необходимость «открытых» адре-
налэктомий в настоящее остается при злокаче-
ственных первичных и вторичных опухолях над-
почечников, а также при феохромитомах больших 
размеров [2-4, 7]. Остается открытым вопрос, ка-
кой размер опухоли позволяет сделать операцию 
безопасно и радикально эндоскопическим спосо-
бом. Накопив определенный опыт, мы также вы-
полняем лапароскопические адреналэктомии при 
опухолях от 5 до 10 см. Полностью отказывались 
от видеоэндохирургических вмешательств при 
наличии инфильтрации забрюшинной клетчатки, 
инвазии в другие органы при больших размерах 
опухоли (10 см и более) надпочечника по данным 
КТ. Тем не менее, многие хирурги успешно вы-
полняют эндоскопические адреналэктомии при 
образованиях 6, 8, 10, 12 и даже 17 см [3; 5; 7; 
8]. Поскольку размер опухоли не является един-
ственным параметром, по которому определяется 
возможность эндоскопической адреналэктомии, а 
данные КТ не всегда позволяют оценить наличие 
инвазии в забрюшинную клетчатку, в трех слу-
чаях начинали операцию с лапароскопии и затем 
переходили на «открытый» доступ. Такой подход 
при феохромоцитомах описан в работах ряда хи-
рургов [3; 7; 9; 12]. 
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Еще несколько лет назад АКР считался про-
тивопоказанием к эндохирургическим вмеша-
тельствам. Сейчас, во многих исследованиях, в 
небольших группах пациентов получены удовле-
ворительные ближайшие и отдаленные результа-
ты лапароскопической адреналэктомии по поводу 
АКР [10; 11; 13]. Наш опыт лапароскопических 
операций при АКР не велик, размер опухоли ко-
лебались от 1,5 до 8 см. Через год возник местный 
рецидив после удаления опухоли диаметром 48 
мм en-block и R0-резекции. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

При ретроспектином анализе «открытых» и 
лапароскопических адреналэктомий установлено, 
что почти 60% «открытых» вмешательств могли 
быть выполнены миниинвазивно, а конверсия по 
причине инвазии в забрюшинную клетчатку опу-
холи надпочечников потребовалась в 5,4%. При 
выполнении сразу «открытого» вмешательства 
достоверно чаще упускали возможность выпол-
нения эндохирургической операции, чем прихо-
дилось производить конверсию при лапароскопи-
ческой адреналэктомии. 

В сомнительных случаях для определения воз-
можности безопасного и радикального удалениия 
опухоли надпочечника целесообразно хирургиче-
ское вмешательство начинать с лапароскопии.
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РЕЗЮМЕ
Цель. Изучить возможные предикторы послеоперационного гипопаратиреоза и разработать 

объективной оценки частоты развития осложнений. Материалы и методы. В этом ретроспективном 
исследовании был включен 681 пациент, из них 94 (13,8%)мужчины и 587 (86,2%)женщин. С помощью 
логистической регрессии были проанализированы возможные взаимосвязи между демографическими 
характеристиками, операционными данными и показателями предоперационного обследования для 
выявления возможных предикторов развития послеоперационного транзиторного гипопаратиреоза. 
Послеоперационный транзиторный гипопаратиреоз имел место у 125 (18,6%) пациентов, а стойкий 
гипопаратиреоз — у 16 (2,3%) пациентов. Результаты. В мультивариантном анализе значимыми 
факторами риска, ассоциированными с транзиторным послеоперационным гипопаратиреозом, были 
женский пол (Р<0,001, ОШ = 0,468), максимальный диаметр удаленной ткани (Р<0,011, ОШ = 1,198), объем 
резекции щитовидной железы (Р<0,001, ОШ = 2,887), длительность операции (Р = 0,035 ОШ = 1,008), 
предоперационный сывороточный уровень кальция (Р<0,001, ОШ = 0,028). Основными факторами риска, 
связанными со стойким послеоперационным гипопаратиреозом, были объем резекции щитовидной 
железы (Р<0,003, ОШ = 5,398), длительность операции (Р = 0,021, ОШ = 0,913), послеоперационный 
уровень ПТГ(Р<0,001, ОШ = 1,199). Выводы. Предикторами развития транзиторного послеоперационного 
гипопаратиреоза являются женский пол, объем резекции щитовидной железы, длительность операции 
и предоперационный уровень сывороточного кальция. Объем резекции и длительность операции также 
были факторами риска развития стойкого послеоперационного гипопаратиреоза. Кроме того, если 
уровень паратгормона (ПТГ) в ранние часы после операции был ниже нормы, это имело прогностическую 
значимость в отношении развития стойкого гипопаратиреоза.

Ключевые слова: гипопаратиреоз, гипокальциемия, щитовидная железа, паратгормон, 
хирургия щитовидной железы.

PREDICTORS OF POST-THYROIDECTOMY HYPOPARATHYROIDISM
Magomedov М. М., Abdulchalikov A. A.

Dagestan State Medical University 

SUMMARY
Objective. To study possible predictors of postoperative, hypoparathyroidism and develop an objective 

assessment of the complication incidence rate. Materials and Methods. The retrospective study included 
681 patients, of whom 94 were male (13.8 %) and 587 were female (86.2 %). Possible relationships between 
demographics, operational data, and perioperative screening data were analyzed using logistic regression 
to identify potential predictors for developing postoperative transient hypoparathyroidism. Postoperative 
transient hypoparathyroidism occurred in 125 patients (18.6 %), and persistent hypoparathyroidism – in 16 
patients (2.3 %). Results. The multivariate analysis showed that significant risk factors associated with transient 
postoperative hypoparathyroidism were the female sex (P <0.001, OR = 0.468), maximum diameter of removed 
tissue (P <0.011, OR = 1.198), extent of thyroid resection (P <0.001, OR = 2.887), duration of surgery (P = 0.035, 
OR = 1.008), preoperative serum calcium level (P <0.001, OR = 0.028). The main risk factors associated with 
persistent postoperative hypoparathyroidism were the extent of thyroid resection (P <0.003, OR = 5.398), duration 
of surgery (P = 0.021, OR = 0.913), and postoperative PTH level (P <0.001, OR = 1.199). Conclusions. Predictors 
for developing postoperative transient hypoparathyroidism are the female sex, the extent of thyroid resection, 
duration of surgery, and the preoperative serum calcium level. The extent of thyroid resection and duration of 
surgery were also risk factors for the development of persistent postoperative hypoparathyroidism. In addition, 
if the level of parathyroid hormone (PTH) was below normal in the early hours post-surgery, this had a predictive 
value towards development of persistent hypoparathyroidism.

Keywords: hypoparathyroidism, hypocalcemia, thyroid gland, parathyroid hormone, thyroid 
surgery.
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Введение. Хирургическое лечение является 
приемлемым и общепризнанным методом лече-
ния многоузлового зоба [1]. Наиболее частыми 
показаниями к операции являются компрессион-
ный синдром (дисфагия и одышка), загрудинное 
расположение, подозрение на злокачественную 
природу опухоли [2-3]. Женщины чаще страда-
ют заболеваниями щитовидной железы, однако в 
некоторых исследованиях общая распространен-
ность многоузлового нетоксического зоба (МНЗ) 
у мужчин [3]. Вариант операции на щитовидной 
железе по поводу МНЗ (без подозрения на злока-
чественность) определяется индивидуально, од-
нако в современных руководствах и метаанализах 
рекомендуется тиреоидэктомия (ТЭ) [4-5].

Возможно, полное удаление обеих долей щи-
товидной железы (ТЭ) или субтотальное удале-
ние обеих долей (субтотальная тиреоидэктомия 
(СТТЭ) [5].

В зарубежной литературе ТЭ, как оптималь-
ный вариант вмешательства, рассматривается 
в контексте частоты осложнений после повтор-
ной операции, а также риска злокачественности 
[6- 7]. Некоторые исследователи подчеркивают 
более высокий уровень рецидива после выпол-
нения менее радикальных вмешательств [7] и, 
следовательно, более чем в 20 раз повышенный 
риск послеоперационных осложнений из-за по-
вторной операции [8]. Сторонники менее ради-
кальных процедур, особенно СТТЭ, утверждают, 
что этот вариант оперативного лечения ассоции-
рован с более низким риском послеоперационных 
осложнений [9-10]. Они также предполагают, что 
СТТЭ может поддерживать адекватный уровень 
гормонов паращитовидной железы, устраняя не-
обходимость в заместительной терапии [6; 10]. 
Некоторые авторы считают, что в руках опытных 
хирургов ТЭ столь же безопасна, как и менее ра-
дикальные вмешательства [11], и риск ятроген-
ного повреждения сопоставим при обоих типах 
операций.

Тиреоидэктомия в настоящее время являет-
ся общепринятым хирургическим методом ле-
чения доброкачественных и злокачественных 
заболеваний щитовидной железы [12]. Однако, 
ТЭ ассоциирована с риском послеоперационных 
осложнений после обширной резекции [13]. Ча-
стота осложнений тиреоидэктомии в виде тран-
зиторного гипопаратиреоза варьирует от 6,9 до 
46% [6; 14]. В послеоперационном периоде ги-
покальциемия развивается с частотой 1,6-50% 
[9; 14]. Гипокальциемия является наиболее рас-
пространенным и иногда наиболее интенсивным 
симптомом, наблюдаемым после тиреоидэктомии 
(10%). Первичная причина гипокальциемии явля-
ется вторичной по отношению к гипопаратиреозу. 
Как правило, она обусловлена деваскуляризаци-

ей, случайным удалением одной или нескольких 
паращитовидных желез во время операции или 
травмой паращитовидных желез [11; 15].

По данным литературы проведение субто-
тальной тиреоидэктомии считается предпочти-
тельным с целью снижения риска осложнений. 
При этой операции остается относительно боль-
шое количество остаточной ткани щитовидной 
железы. [11]. Однако в последнее время более 
радикальные операции стали гораздо более рас-
пространенными.

Решение о проведении тиреоидэктомии, как 
правило, принимается не исходя, из возраста па-
циента, а скорее с целью радикальности и сниже-
ния частоты рецидива зоба [15]. Соответственно, 
рабочая группа по эндокринной хирургии в своих 
руководящих принципах рекомендует тиреоидэк-
томию для лечения МНЗ [5]. Считается, что тире-
оидэктомия устраняет необходимость во второй 
операции (которая ассоциирована с более высо-
кой частотой осложнений) при рецидивирующем 
зобе или случайно обнаруженном раке щитовид-
ной железы.

Большая часть случаев гипопаратиреоза носит 
временный характер, но у некоторых пациентов, 
вероятно, будет развиваться стойкий гипопарати-
реоз. Частота стойкой гипокальциемии составляет 
от 0 до 5% [6]. Длительная гипокальциемия приво-
дит к остеопорозу, мышечному спазму, что значимо 
влияет на качество жизни больных после операции.

Цель исследования. Изучить возможные пре-
дикторы развития послеоперационного гипопара-
тиреоза и разработать объективной оценки часто-
ты развития осложнений.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Было проведено ретроспективное исследова-
ние с включением пациентов, перенесших опе-
ративное вмешательство на щитовидной железе 
с 2014 по 2019 гг. Критерий включения: пере-
несённые гемитиреоидэктомия  и субтатальная 
тиреоидэктомия и тиреоидэктомия по поводу до-
брокачественного или злокачественного заболе-
вания щитовидной железы. Основные критерии 
исключения: наличие предоперационной гипо-
кальциемии (уровень сывороточного кальция до 
2,2 ммоль/л), повторная операция на щитовидной 
железе, транзиторная гипокальциемия в отсут-
ствие данных послеоперационного наблюдения; 
почечная недостаточность в послеоперационном 
периоде, а также наличие других факторов, вли-
яющих на кальциевый и фосфорный обмен пла-
нируемых операции на паращитовидных железах.

Всего был включен 681 человек, из них 94 
мужчины (13,8%) и 587 женщин (86,2%). Сред-
ний возраст составил 42,8 лет. По оценке степени 
увеличения щитовидной железы (по классифика-
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ции ВОЗ 2001г.) было выявлено, что в подавляю-
щей большинстве случаев она была увеличена до 
2-й степени у 636 (93.4%) пациентов, тогда как 
1-й степень выявлялась, лишь у 45 (6,6%) слу-
чаев (p<0,001). Объем щитовидной железы под 
данным УЗИ 26-50 мл 88 (12,9%), 51-75 мл 456 
(77%), 76-100 81(11,9%), более100 56 (8,2%).

Все пациенты c послеоперационным гипопара-
тиреозом в зависимости от его продолжительно-
сти были разделены на две группы транзиторные 
и стойкие (6 месяцев и более после операции). Вся 
информация была собрана из историй болезни: де-
мографические характеристики, данные операции, 
показатели предоперационного обследования и по-
слеоперационного анкетирования.

Поскольку это исследование было ретроспек-
тивным, этический комитет освободил исследова-
телей от необходимости получать информирован-
ное согласие пациентов.

Стандартное предоперационное обследование 
включало определение уровня сывороточного 
кальция и паратиреоидного гормона. Повторное 
тестирование выполняли через 12 ч после опера-
ции. Критериями транзиторного гипопаратиреоза 
были концентрация кальция в сыворотке крови 
до 2,2 ммоль/л и паратиреоидного гормона (ПТГ) 
до 7 пг/мл после операции. Эти пациенты полу-
чали пероральную добавку кальция и витамин D3.  
Критерием стойкого гипопаратиреоза был низкий 
уровень ПТГ (до 7 пг/мл) спустя 6 месяцев после 
операции [7].

Для анализа данных использовался статисти-
ческий пакет SPSS 13.0 (SPSS Inc., Чикаго, Илли-
нойс). Данные были представлены в виде процент-
ных единиц. Для параметров, распределение кото-
рых носило нормальных характер, использовались 
числовые значения в виде среднего ± стандартного 
отклонения. Распределения, отличные от нормаль-
ного, были описаны с помощью медианы (диапа-
зона). Для сравнения средних значений использо-
вался Т-критерий для независимых выборок. Для 
сравнения относительных показателей применяли 
критерий кси-квадрат или точный тест Фишера. 
Логистический мульти вариантный регрессионный 
анализ использовался для оценки факторов риска 
транзиторного и стойкого гипопаратиреоза. Зна-
чение Р<0,05 свидетельствовало о статистической 
значимости.

РЕЗУЛЬТАТЫ 

У пациентов показанием для оперативного 
лечения был двусторонний доброкачественный 
многоузловой зоб. Средняя продолжительность 
операции составила 85,1±28,8 мин.

У всех прооперированных пациентов были со-
браны послеоперационные гистологические ма-
териалы, в том числе у 640 (94,0%) пациентов с 

доброкачественными заболеваниями и у 41 (6,0%) 
со злокачественными опухолями. Злокачественные 
опухоли были выявлены только после операции и 
представлены папиллярной карциномой (25 случа-
ев, 60,9%), фолликулярной карциномой (13 случа-
ев, 31,7%) и у 3 пациента медуллярный рак (7,3%). 

Субтотальная тиреоидэктомия была проведе-
на у 295 пациентов (43,3%), операция гемитире-
оидэктомия щитовидной железы у 199 пациен-
тов (29,2%), тиреоидэктомия - у 187 пациентов 
(27,5%). 

У пациентов до операции уровень кальция об-
щего в крови составлял 2,41±0,06 ммоль/л, а у 25 
(3,7%) был понижен до 2,19±0,03 ммоль/л., пара-
тиреоидного гормона - 35,9±16,8 пг/л.  При опреде-
лении концентрации 25 (ОН) D в сыворотке крови 
до операции менее 20 нг/мл 37,85% и более 20 нг/ 
мл 62,15%. 

Через 6 часов после операции уровень сыво-
роточного кальция составлял 2,28±0,16 ммоль/л, 
а паратиреоидного гормона – 36,9±6,9пг/мл и че-
рез 24 часа после операции 21,8±9,1 пг/мл.  По-
слеоперационный транзиторный гипопаратиреоз 
развился у 196 (28,8%) пациентов из них женщин 
145 (74%), а у мужчин 51 (26%). Через 24 часа 
после операции, у которых уровень общего каль-
ция в крови составил 2,18±0,01 ммоль/л. После-
операционный стойкий гипопаратиреоз развился 
в 21 (3,1%) случаев из них 14 (66,7%) женщин и 
(33,3%) мужчин. Уровень кальция общего в крови 
составлял 1,9±0,03 мл/л.

По данным мультивариантного анализа у жен-
ского пола, тиреоидэктомия, субтотальная тиреои-
дэктомия длительность операции, максимальный 
диаметр удаленной ткани и предоперационный 
сывороточный кальций имеют ассоциацию с тран-
зиторным гипопаратиреозом (Р<0,05).

Значение ОШ для объема резекции щитовид-
ной железы составило 1,978, ДИ был равен 95% 
(1, 158, 2, 107). ОШ для тиреоидэктомии составило 
2,569, ДИ был равен 95% (2, 122, 2, 498). ОШ для 
длительности оперативного вмешательства соста-
вило 1,008, ДИ был равен 95% (1,000; 1,008). Зна-
чение ОШ для максимального диаметра удаленной 
ткани составило 1,198, ДИ —95% (1,046,1,369). 
ОШ для предоперационного уровня кальция в 
сыворотке крови было равно 0,026, ДИ  — 95% 
(0,005; 0,205) (табл. 1). 

Объем операции щитовидной железы, длитель-
ность операции и послеоперационный уровень 
ПТГ могут быть связаны со стойким гипопара-
тиреозом (Р<0,05). Значение ОШ для ТЭ  - 4,599, 
ДИ — 95% (1,805, 16,418). Значение ОШ для дли-
тельности оперативного вмешательства составило 
0,974, ДИ —95% (0,958; 0,997). Значение ОШ для 
послеоперационного сывороточного кальция со-
ставило 0,388, ДИ — 95% (0,087; 1,328) (табл. 2).
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Таблица1
Мультивариантный логистический регрессионный анализ предикторов транзиторного 

гипопаратиреоза

N Факторы влияющие на развитие гипопаратиреоза Р ОШ (ДИ — 95%)

1 Возраст 0,886 1,011 (0,918; 1,011)

2 Субтотальная ТЭ <0,001 1,978 (1,156; 2,107)

3 Тиреоидэктомия  ТЭ — —

4 Длительность операции (мин) 0,034 1,008 (1,001; 1,008)

5 Макс .диаметр опухоли (мм) 0,138 0,996 (0,976; 1,008)

6 Макс. диаметр резекции (см) 0,012 1,198 (1,046; 1,369)

7 Сыв.кальций до операции (ммоль/л) < 0,001 0,026 (0,005; 0,205)

8 ПТГ до операции (нг/л) 0,383 0,997 (0,988; 1,008)

Таблица 2
Мультивариантный логистический регрессионный анализ предикторов стойкого гипопаратиреоза

N Факторы, влияющие на развитие гипопаратиреоза Р ОШ (ДИ — 95%)

1 Возраст 0,467 0,987 (0,951; 1,029)

2 Субтотальная резекция ЩЖ 0,003 7,443 (0,805; 4,486)

3 ТЭ 0,362 4,599 (1,587; 4,381)

4 Длительность операции (мин) 0,022 0,974 (0,958; 0,997)

5 Сывороточный кальций до операции (ммоль/л) 0,817 0,484 (0,001; 227,089)

6 ПТГ до операции (нг/л) 0,066 0,969 (0,931; 1,001)

7 Сывороточный кальций после операции (ммоль/л) 0,375 4,379 (0,168; 115,267)

8 ПТГ после операции (нг/л) < 0,01 1,198 (1,087; 1,328)

ОБСУЖДЕНИЕ
Гипопаратиреоз является одним из наиболее 

распространенных осложнений после операции 
на щитовидной железе. Распространенные при-
чины включают в себя влияние хирургического 
вмешательства на кровоснабжение паращито-
видных желез или прямое повреждение паращи-
товидных желез во время операции, а также не-
правильное выделение паращитовидных желез. В 
этом исследовании частота послеоперационного 
транзиторного гипопаратиреоза составила 28,8%, 
а частота стойкого гипопаратиреоза - 3,1%. В 
этом исследовании был проанализирован 196 
случай. По данным мультивариантного логисти-
ческого регрессионного анализа был сделан сле-
дующий вывод. Пол, объем резекции щитовидной 
железы, длительность операции, максимальный 
диаметр удаленной ткани и уровень предопера-
ционного сывороточного кальция ассоциированы 
с транзиторным гипопаратиреозом; длительность 
операции и послеоперационный уровень ПТГ со 
стойким гипопаратиреозом. Не было обнаружено 
корреляции между возрастом, размером опухоли 
и развитием гипопаратиреоза.

Другие исследования по данной теме показы-
вают, что кровоснабжение паращитовидных же-
лез осуществляется в основном из щитовидных 
артерий [8]. Перевязка щитовидной артерии при 
операции на щитовидной железе неизбежно вли-
яет на кровоснабжение паращитовидных желез. 
В этом исследовании как транзиторный гипопа-
ратиреоз, так и стойкий гипопаратиреоз были в 
большей степени связаны с тотальной тиреоидэк-
томией, нежели с субтотальной резекцией. Таким 
образом, при некоторых доброкачественных забо-
леваниях щитовидной железы следует выбирать 
максимально щадящий объем хирургического 
вмешательства для защиты функции паращито-
видной железы. По данным литературы тотальная 
тиреоидэктомия в значительной степени сопря-
жена с непосредственным интраоперационным 
повреждением паращитовидных желез и нару-
шением их кровоснабжения. Именно поэтому и 
в отечественной, и в зарубежной литературе су-
ществует спор о том, следует ли проводить при 
доброкачественных заболеваниях радикальные 
операции. Многие специалисты считают, что то-
тальная тиреоидэктомия не может существенно 
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снизить вероятность рецидива, однако увеличи-
вает риск повреждения паращитовидной железы 
[11-12]. 

Объем операции на щитовидной железе яв-
ляется одним из факторов риска транзиторного 
снижения уровня кальция в сыворотке крови. 
Кроме того, пациенты все более требовательны 
к размеру разреза, а большая щитовидная железа 
затрудняет манипуляции при малом операцион-
ном разрезе. Предоперационный уровень кальция 
в сыворотке крови был взят в качестве числовой 
переменной в процессе расчета, и его значение 
оказывало непосредственное влияние на оценку 
послеоперационной гипокальциемии.

Послеоперационный уровень ПТГ имеет значе-
ние в качестве предиктора стойкого гипопаратире-
оза [12]. Пациентам с пониженным уровнем ПТГ 
рекомендован прием добавок кальция и витамина 
D3. Наличие адекватной заместительной терапии 
и тщательное последующее наблюдение пациента 
позволяет рассчитывать на возможное восстанов-
ление функции паращитовидной железы [13].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Гипопаратиреоз является распространенным 
осложнением операций на щитовидной железе, 
и в подавляющем большинстве случаев носит 
транзиторный характер. Пол, объем резекции 
щитовидной железы, длительность операции и 
предоперационный уровень сывороточного каль-
ция являются предикторами риска развития по-
слеоперационного транзиторного гипопаратире-
оза. Объем операции и длительность операции, 
а также сниженный уровень ПТГ через 6 часов 
после операции, являются факторами риска раз-
вития стойкого гипопаратиреоза.
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РЕЗЮМЕ
Современным стандартом заместительной терапии является терапия L-тироксином. Большинство 

пациентов, получающих стандартную дозировку, удовлетворены качеством жизни, но 10-15% пациентов 
продолжают предъявлять жалобы, cвязанные с неадекватно подобранной суточной дозой. Причина 
отсутствия эффекта от заместительной терапии, может заключаться в генетических особенностях. В 
литературе имеются единичные данные о связи полиморфизма гена SLCO1B1, кодирующего транспортные 
белки, с фармакокинетикой гормонов щитовидной железы.

Цель. Исследовать частоту полиморфизма Val174Ala в гене SLCO1B1 у пациентов токсическими 
формами зоба. Материалы и методы. Работа основана на исследовании частоты полиморфизма Val174Ala 
в гене SLCO1B1 у 22 пациентов, с заместительной тироксинотерапией. Выявление полиморфизма 
проводилось с использованием набора реагентов «SNP-экспресс» методом ПЦР в режиме реального 
времени. Возраст пациентов составил от 23 до 56 лет, из них 4 мужчин и 18 женщин. 

Результаты. В результате исследования выявлено, что генотип SLCO1B1 выявлен в следующем 
распределении: нормогомозиготы/дикий тип (ТТ) – 14 пациентов (63,64%); гетерозиготы (СТ) – 8 пациентов 
(36,36%). Все пациенты после тиреоидэктомии получали заместительную терапию L-Т4 в дозе от 75 до 125 
мкг/сут. При этом выявлено, что пациенты, носители нормогомозиготного (ТТ) генотипа, получали от 100 
до 125 мкг L-Т4 в сутки. Пациенты носители «мутантного» гетерозиготного СТ генотипов чаще получали 
75 мкг/сут. 

Заключение. Отмечается взаимосвязь между суточной дозировкой экзогенного L-Т4 и полиморфизмом 
SCLO1B1. При выявлении полиморфизма Val174Ala необходимо отдавать предпочтение выполнению 
субтотальной резекции щитовидной железы (СРЩЖ).  Комплексный подход к назначению экзогенного 
L-Т4 обеспечивает персонифицированную терапию каждого пациента, что в свою очередь повышает 
качество жизни таких пациентов.

Ключевые слова: полиморфизм SLCO1B1, фармакогенетика, L-тироксин.

DETERMINATION OF GENE SLCO1B1 POLYMORPHISM OF PATIENTS WITH TOXIC 
GOITER

Romanov R. M., Makarov I. V., Galkin R. A.
Samara State Medical University, Samara, Russia 443099

SUMMARY
One of the reasons of decreasing the quality of life of these patients is a genetic feature. There is information 

about a connection of polymorphism of SLCО1B1 gene that codes transport proteins and its participation in 
metabolism of thyroid hormones.  

The modern medication standard of replacement therapy is L–thyroxin. Most of the patients who receive 
the standard dosage are satisfied by their quality of life. But, 10-15% continue to complain of the incorrect dose.

The goal: to determine the frequency of polymorphism of Val174Ala in the SLCo1B1gene in the group of 
patients who are under L-Т4 replacement therapy.

Materials and methods. The quantitative analysis was performed on the bases of frequency of polymorphism 
ofVal74Ala in the SLCo1B1gene.The group was of 22 patients with toxic goiter, who took 75-125 micrograms 
of L-thyroxine per day as the replacement therapy. The detection of polymorphism was performed by using 
real – time PCR with a set of reagents” SNP–express”. The age of the patients were 23-56 years. There were 4 
men, 18 women.

Results. We obtained the following division of genotype of SLCo1B1: the genotype of homozygote (TT) – 
14 patients (63,64%); the genotype of heterozygote (CT) – 8 patients (36,36%). The carriers of TT genotype took 
100  -125 microgram of L-T4 per day. The carriers of CТ genotype took 75 mkg of L-thyroxine per day.

Conclusions. There is a connection between daily dosage of exogenic L-T4 and SLCО1B1 polymorphism. 
L-Т4 replacement therapy should be prescribed with the results of the genetic polymorphism of SLCО1B1 The 
integrated approach of using exogenic L-T4 provides the personalized therapy that can cause improvement of 
the quality of life of our patients.

Keywords: SLCO1B1 polymorphism, pharmacogenetics, L-thyroxine.
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Актуальность. По данным популяционных ис-
следований в настоящее время патологией щито-
видной железы (ЩЖ) страдает треть населения 
планеты [1]. Ежегодно неуклонно растет число 
заболеваний ЩЖ в мире (5% в год) [2-4]. Ввиду 
широкой распространенности заболеваний ЩЖ 
врачи эндокринологи и эндокринные хирурги, 
довольно часто встречаются с необходимостью 
медикаментозной коррекции гипотиреоза. Совре-
менным стандартом заместительной терапии яв-
ляется терапия L-тироксином (L-Т4) [5; 6]. Боль-
шинство пациентов, получающих стандартную 
дозировку L-Т4, удовлетворены качеством жизни, 
но 10-15% пациентов продолжают предъявлять 
жалобы, связанные с неадекватно подобранной 
суточной дозой L-T4 [7-9].

Причина отсутствия стойкого эффекта от за-
местительной терапии L-Т4, может заключаться 
в индивидуальных генетических чертах. Трийод-
тиронин (Т3) достигает клеток-мишеней и про-
никает внутрь при помощи различных переносчи-
ков, таких как монокарбоксильные транспортеры 
(МСТ-8, MCT-10) и органический анион-транс-
портный полипептид1С1 (OATP) [10]. Далее Т3 
транспортируется в ядро клетки и взаимодейству-
ет с одной из двух изоформ рецепторов (TR-α и 
TR-β), которые в разных тканях экспрессируются 
по-разному и неравномерно. Взаимодействие Т3 с 
рецептором изменяет экспрессию Т3-зависимых 
генов, что и влечет за собой развитие биологиче-
ских эффектов тиреоидных гормонов [11]. Имею-
щиеся на данный момент исследования позволя-
ют сделать вывод, что полиморфизм генов влияет 
на кодирующие транспортные белки, а также раз-
личную степень их экспрессии на фармакокине-
тику лекарственных препаратов и их биологиче-
ские эффекты. Среди мембранных белков транс-
портеров выделяют транспортеры растворенных 
веществ (Solute carriers, SLC) и ATP-связывающие 
белки-транслокаторы (ATP-binding cassette, ABC) 
[12]. OATP – семейство мембранных транспорте-
ров, регулирующих клеточное поглощение ряда 
клинически важных лекарственных препаратов, 
кодируются генами суперсемейства SLCO [13]. 
Белок OATP1B1, кодирующийся геном SLCO1B1, 
идентификационный номер по базе данных NCBI 
и SLC: NM_006446, осуществляет транспорт 
желчных кислот, гипогликемических, гиполипи-
дэмических препаратов и гормонов щитовидной 
железы [12]. В литературе имеются единичные 
данные о связи полиморфизма SLCO1B1 и фар-
макокинетики указанных групп препаратов, а 
также некоторых антибиотиков. Одним из одно-
нуклеотидных полиморфизмов (ОНП) SLCO1B1 
является c.521T>C, который приводит к замене 
валина на аланин в 174 положении аминокислот-
ной последовательности (Val174Ala) белка [13].

Цель. Исследовать частоту полиморфизма 
Val174Ala в гене SLCO1B1 у пациентов с токси-
ческими формами зоба (ТФЗ).

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Работа основана на исследовании частоты по-
лиморфизма Val174Ala в гене SLCO1B1 у 22 па-
циентов с ТФЗ (многоузловой токсический зоб, 
диффузный токсический зоб), принимающих от 
50 до 125 мкг L-Т4 в сутки в качестве замести-
тельной терапии, оперированных по поводу ТФЗ. 
Исследование проводилось на базе ФГБОУ ВО 
«Самарский государственный медицинский уни-
верситет». Выявление полиморфизма осущест-
влялось проведением реакции амплификации ме-
тодом ПЦР на амплификаторе «Bio-Rad CFX 96» 
с детекцией продуктов в режиме реального време-
ни с использованием реагентов «SNP-экспресс». 
Возраст пациентов составил от 23 до 56 лет, из 
них 4 мужчины и 18 женщин.

При исследовании выявлены следующие гено-
типы: гомозиготы ТТ (дикий тип), гетерозиготы 
СТ. Гомозигот по мутантному типу СС в иссле-
дуемой группе выявлено не было.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Генотип SLCO1B1 выявлен в следующем рас-
пределении:

•	 Нормогомозиготы/дикий тип (ТТ) – 14 па-
циентов (63,64%);

•	 Гетерозиготы (СТ) – 8 пациентов (36,36%).
При исследовании структуры нозологии, а так-

же распределения по гендерному признаку, воз-
расту пациентов достоверных отличий не было 
получено. Распределение по нозологии, объему 
оперативного вмешательства и генотипу даны в 
таблице 1.

Все пациенты после тиреоидэктомии получа-
ли заместительную терапию L-Т4 в дозе от 75 до 
125 мкг в сутки. При этом выявлено, что пациен-
ты носители нормогомозиготного генотипа (ТТ) 
получали от 100 до 125 мкг L-Т4 в сутки. Пациен-
ты носители мутантного гетерозиготного геноти-
пов (СТ) чаще получали 75 мкг/сут (табл.2).

ОБСУЖДЕНИЕ

Наличие в генотипе С аллели чаще указывает 
на более длительный период выведения препара-
та, что в свою очередь обуславливает коррекцию 
дозы L-тироксина. При выявлении мутаций в гене 
SLCO1B1 (генотип СТ, СС) у пациентов с ТФЗ 
предпочтительнее выполнять СРЩЖ, исходя из 
того, что фармакокинетика левотироксина у та-
ких пациентов резко замедленна и возможность 
получения побочных эффектов заместительной 
терапии увеличивается в несколько раз. Это об-
условлено важностью предупреждения нежела-
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Таблица 1
Распределение по нозологии, объему оперативного вмешательства и генотипу

                            Генотип
Объем 
операции

ТТ СТ Итого

Тиреоидэктомия 12 (54,6%) 5 (22,7%) 17 (77,3%)

СРЩЖ 1 (4,5%) 2 (9,1%) 3 (13,6%)

Предельно СРЩЖ 1 (4,5%) 1 (4,5%) 2 (9,1%)

Итого 14 (63,64%) 8 (36,36%) 22 (100%)

Таблица 2
Распределение суточной дозы L-Т4 и генотипа SLCO1B1

                                                        Генотип
Суточная доза 
L-тироксина, мкг

ТТ СТ

50 0 2

75 1 4

100 12 2

125 1 0

тельных лекарственных реакций, как со сторо-
ны сердечно-сосудистой системы (мерцательная 
аритмия, гипертоническая болезнь, тиреотоксиче-
ское сердце), так и со стороны других органов и 
систем, в том числе и собственно различных ал-
лергических реакций, что в конечном итоге влия-
ет на качество жизни таких пациентов. По нашим 
данным у 36,36% пациентов было возможно вы-
полнение СРЩЖ.

На данный момент количество исследований 
о влиянии полиморфизма гена SCLO1B1 на фар-
макокинетику экзогенного L-Т4 недостаточно. 
Однако доказанная взаимосвязь между суточ-
ной дозировкой экзогенного L-Т4 и генотипом 
SCLO1B1 обуславливает необходимость даль-
нейшего изучения данного аспекта и накопления 
опыта с целью внедрения фармакогенетического 
подхода к назначению заместительной терапии. 

ВЫВОДЫ

1. При назначении заместительной гормо-
нальной терапии L-Т4 необходимо учитывать 
не только клинико-анамнестические данные, но 
и результаты генетического исследования. При 
определении полиморфизма Val174Ala у 36,36% 
пациентов отмечается мутация в гене SCLO1B1.

2. При выявлении полиморфизма Val174Ala 
следует отдавать предпочтение выполнению суб-
тотальной резекции щитовидной железы, требу-
ющей небольших доз L-T4 или не требующей за-
местительной терапии.
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РЕЗЮМЕ
Диагностика поражения сонных артерий довольна проста, но не выполняется даже в ряде групп 

риска, поэтому пациенты с данной патологией поступают, как правило, с запущенной или осложненной 
формой. Цель исследования – изучить влияние сахарного диабета 2 типа на течение атеросклероза в 
сонных артериях и их морфологические характеристики. Материал и методы исследования. В основу 
работы легли результаты обследования 40 пациентов с атеросклеротическим поражением сонных артерий 
на фоне сахарного диабета 2 типа, прооперированных в отделении сосудистой хирургии Института 
неотложной и восстановительной хирургии им. В.К. Гусака (ДНР) в период 2014-2020 гг. Исследование 
больных включало ультразвуковое триплексное сканирование для определения сонографической 
характеристики бляшек и степени стеноза, патогистологическое исследование удаленных препаратов 
и биохимическое исследование крови. Результаты. Установлен высокий процент гетерогенных бляшек: 
46% бляшек II типа и 37% бляшек III типа. Полностью гиперэхогенные бляшки были обнаружены в 5% 
случаев, полностью гипоэхогенные – также в 5% случаев. Роль кальциевого баланса в формировании и 
стадийности течения воспалительно-репаративного процесса проследили у пациентов с различными 
морфологическими типами атеросклеротических бляшек. Уровень ПТГ был значимо выше референсных 
значений при всех типах бляшек. Однако, содержание ионизированного кальция превышало референсные 
значения лишь у пациентов со стабильным типом бляшек и у пациентов с воспалительно-эрозивным 
типом нестабильных бляшек. Значимо ниже референсных значений его уровень был у пациентов с 
дистрофически-некротическим типом нестабильных бляшек, что объясняет увеличение количества 
апоптозно измененных гладких миоцитов в средней оболочке артерий. Выводы. Выявленные различные 
типы атеросклеротических бляшек у пациентов с сахарным диабетом 2 типа имеют специфическое строение 
и определенные отношения с показателями кальциевого обмена.

Ключевые слова: атеросклероз, сонные артерии, сахарный диабет, морфология, 
биохимия.

MORPHOLOGICAL AND BIOCHEMICAL PARALLELS IN CAROTID 
ATHEROSCLEROSIS IN DIABETIC PATIENTS

Mykhaylichenko V. Yu., Yusupov R. Yu., Bondarenko N. N., Ivanenko A. A., Butyrskii A. G., Samarin S. A.
Medical Academy named after S. I. Georgievsky of V. I. Vernadsky Crimean Federal University, 295006, Simferopol, Russian Federation.

SUMMARY
Diagnostics of the lesion of the carotid arteries is rather simple, but it is not performed even in risk groups, 

therefore, patients with this pathology usually have an advanced or complicated form. The goal was the study the 
effect of type 2 diabetes mellitus on the course of atherosclerosis in the carotid arteries and their morphological 
and biochemical characteristics. Methods. The work is based on the results of examination of 40 patients with 
atherosclerotic lesions of the carotid arteries on the background of type 2 diabetes mellitus, operated in the 
Department of Vascular Surgery of the Institute of Emergency and Reconstructive Surgery named after V. K. 
Gusak (DPR) during 2014-2020. The examination of patients included ultrasound triplex scanning to determine 
the morphology of plaques and blood biochemical tests. Results. A high percentage of heterogeneous plaques 
was found: 46% of type II plaques and 37% of type III plaques. Completely hyperechoic plaques were found in 5% 
of cases, completely hypoechoic - also in 5% of cases. The role of calcium balance in the formation and staging of 
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the inflammatory-reparative process was traced in patients with various morphological types of atherosclerotic 
plaques. The PTH level was significantly higher than the reference values for all types of plaques. However, the 
content of ionized calcium exceeded the reference values only in patients with a stable type of plaques and in 
patients with an inflammatory-erosive type of unstable plaques. The level of ionized calcium was significantly 
lower than the reference values in patients with dystrophic-necrotic type of unstable plaques, which explains the 
increase in the number of apoptotic-altered smooth myocytes in the middle lining of the arteries. Conclusions. 
The identified different morphological types of atherosclerotic plaques in patients with type 2 diabetes mellitus 
have a specific structure and certain relationship of parameters of calcium metabolism.

Key words: atherosclerosis, carotid arteries, diabetes mellitus, morphology, biochemistry.

Метаболические нарушения и цереброваску-
лярная патология сопровождаются высоким про-
центом смертности и инвалидности и представля-
ют собой большую медико-социальную пробле-
му [1]. Сахарный диабет (СД) является одним из 
факторов риска развития атеросклероза сосудов. 
На фоне СД происходит значительный прогресс 
атеросклероза, что связано с порочным кругом 
метаболических и гемостазиологических наруше-
ний этих двух заболеваний [2]. Установлено что 
около 30% пациентов с СД имеют многофокус-
ное поражение различных сосудистых бассейнов 
[3; 4]. Такое сочетание при удовлетворительном 
контроле гликемии позволяет добиться неплохих 
результатов лечения атеросклеротического пора-
жения сосудистого русла. Установлено, что отсут-
ствует разница у пациентов различного пола при 
изучении показателей мозгового кровообращения 
в зависимости от возраста. Но имеется тенденция 
к ухудшению показателей мозгового поражения 
с возрастом в каждой половой группе и отмече-
но более глубокое поражение сонных артерий у 
женщин, чем у мужчин [1; 5]. Доказано, что на-
личие у пациентов с атеросклерозом СД 2 го типа 
(СД2) повышает риск развития сердечно-сосуди-
стых событий в 1,7 раза при однососудистом по-
ражении, а при наличии мультифокального ате-
росклероза – в 2,8 раза [6-9]. Установлено, что 
в основе патогенеза СД и ассоциированного с 
ним атеросклероза лежат хронические процес-
сы, в котором участвуют различные типы клеток, 
рецепторов, протеинкиназ/фосфатаз, транскрип-
ционных факторов, цитокинов/хемокинов и мно-
жество других биохимических соединений, вза-
имодействие которых в пространстве и времени 
определяет направленность процессов, причем 
ключевым фактором является активация NF-kB 
[8]. В ряде работ показано, что прогнозирование 
прогрессирования атеросклероза сонных арте-
рий на фоне СД возможно не только по данным 
УЗИ толщины комплекса интима-медиа, но и по 
скорости клубочковой фильтрации у больных с 
хронической болезнью почек [10]. Так, сниже-
ние скорости клубочковой фильтрации является 
прогностическим фактором риска формирования 
критических атеросклеротических поражений 
сонных артерий [11].

Цель исследования. Изучить влияние СД2 на 
течение атеросклероза в сонных артериях и их 
характеристики.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

В основу работы легли результаты обследова-
ния 40 пациентов с атеросклеротическим пораже-
нием сонных артерий на фоне СД2, проопериро-
ванных в отделении сосудистой хирургии Инсти-
тута неотложной и восстановительной хирургии 
им. В.К. Гусака (ДНР) за период 2014-2020 гг. 
Исследование больных включало ультразвуко-
вое триплексное сканирование для определения 
морфологии атеросклеротических бляшек (АБ) 
и степени стеноза и патогистологическое иссле-
дование атеросклеротических бляшек с частью 
стенки артерии, удаленной во время операции. 
Для оценки роли баланса кальция в формиро-
вании кальцификатов АБ исследовали уровень 
паратгормона (ПТГ) и уровень ионизированного 
кальция (iCa2+). Эти параметры определялись в 
различных сертифицированных лабораториях 
Республики Крым.

Статистический анализ полученных резуль-
татов проводили с помощью набора прикладных 
статистических программ «Microsoft Office 2010» 
и «STATISTICA 10.0». Статистическая обработка 
полученных данных проведена с использованием 
методов вариационной статистики с вычислением 
средних величин (M) и оценкой вероятности рас-
хождений (m), достоверными считали показатели 
при р<0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ

У пациентов с СД обращает на себя внимание 
высокий процент гетерогенных АБ: 46% бля-
шек II типа и 37% бляшек III типа. Полностью 
гиперэхогенные бляшки были обнаружены в 5% 
случаев, полностью гипоэхогенные – также в 5% 
случаев.

При морфологическом исследовании стабиль-
ных АБ во внутренней оболочке артерий выявили 
липидные полосы, состоящие из пенистых кле-
ток с небольшим количеством липидов, единич-
ными лейкоцитами (рис.1). Морфометрическое 
исследование структурных элементов АБ у этих 
пациентов позволило выявить группоспецифиче-
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ские признаки, проявляющиеся в значимых раз-
личиях количественных показателей структурных 
компонентов различных морфологических типов 
(табл.1). 

Стабильные АБ характеризовались наличием 
упорядоченных пучков коллагеновых волокон, 
формирующих покрышку, имели вид липидных 
пятен или тонких полос с небольшим количе-
ством пенистых клеток (рис. 1). Средняя толщи-

на фиброзной покрышки АБ составила 84,5±10,6 
мкм, что было незначимо меньше таковой по 
сравнению с пациентами без СД (р>0,05). При 
этом наименьшей была удельная площадь гемо-
сосудов и лейкоцитов и высокий удельный вес 
межклеточного матрикса. Удельная площадь пе-
нистых клеток в основной группе пациентов была 
в 2,93 раза меньше таковой по сравнению с паци-
ентами без СД.

Таблица 1
Морфометрические показатели АБ сонных артерий у пациентов с СД, M±m

Типы бляшек
Толщина 

покрышки, 
мкм

Удельная 
площадь 

лейкоцитов, 
%

Удельная 
площадь меж-

клеточного 
матрикса, %

Удельная пло-
щадь гемосо-

судов, %

Удельная пло-
щадь пени-

стых клеток, %

Стабильные 84,5±10,6 3,2±0,5 60,6±5,5 0,8±0,2 15,6±1,7

Нестабильные:
Липидный тип 59,3±4,1 6,4±1,1 3,3±1,0 2,5±0,8 47,3±9,2

Дистрофическо-
некротический 

тип
42,1±2,6 8,3±1,5 11,4±2,8 2,1±0,6 16,0±2,7

Воспалительно-
эрозивный тип 32,3±3,6 19,5±4,2 28,8±3,7 12,5±1,4 15,7±3,1

У пациентов с СД2 морфологическая картина 
нестабильных АБ стенки сонных артерий отлича-
лась по сравнению с пациентами без СД. Для ли-
пидного типа нестабильных АБ были характерны 
тонкая фиброзная покрышка бляшки, разрастание 
соединительной ткани вокруг пенистых клеток и 
участков липидного пропитывания интимы сосу-
да (липидное ядро), граничащих со средней обо-
лочкой сосуда (рис. 2). Формирование липидного 
ядра привело к смещению соотношения удельной 
площади пенистых клеток к удельной площади 
межклеточного матрикса. Так, в стабильной АБ 
это соотношение составило 0,26 (что было досто-
верно меньше такового по сравнению с пациента-
ми без СД) за счет преобладания межклеточного 
матрикса, а в нестабильной АБ липидного типа 
возросло в 14,33 раза в результате уменьшения 
удельной площади межклеточного матрикса, что 
явилось следствием формирования липидного 
ядра. Удельный вес лейкоцитарных клеток в стро-
ме превысил таковой в стабильной АБ и составил 
6,4±1,1% (против 3,2±0,5%, р<0,05). Среди лейко-
цитов выявлялись преимущественно лимфоциты.

При исследовании нестабильных АБ дис-
трофически-некротического типа у диабетиков 
выявили липидные массы, расположенные в 
центральной части бляшки, неравномерно окру-
женные тонкими коллагеновыми волокнами, 

которые граничили с мелкими участками пятни-
стой кальцификации. По мере прогрессирования 
кальцификаты сливались и распространялись в 
толще АБ. В фиброзной покрышке отсутствова-
ли пенистые клетки. Накопление кальцификатов 
в центральной области АБ приводило к разрыву 
истонченной фиброзной покрышки.

Рис. 1. Скопление пенистых клеток в липид-
ном пятне в средней оболочке сонной артерии 
у пациента с СД. Окраска гематоксилином и 

эозином. Окуляр ×10, объектив ×40.
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Среди гладких миоцитов средней оболочки 
артерий определялись признаки апоптоза сокра-
тительных клеток.

Удельная площадь неизмененного межкле-
точного матрикса составила 11,4±2,8% (в 2 раза 
меньше такового по сравнению с пациентами без 
СД), а пенистых клеток – сопоставима с таковой 
в АБ липидного типа (2,1±0,6%, р>0,05). Удель-
ный вес лейкоцитов незначительно превысил 
таковой в нестабильных липидных АБ (достиг 
8,3±1,5%), а удельная площадь гемососудов со-
ставила 2,1±0,3% (р>0,05 по сравнению с паци-
ентами без СД). 

Уровни ПТГ и iCa2+ достоверно отличались от 
таковых в группе пациентов без сахарного диа-
бета (табл.2).

Учитывая, что основные типы АБ (I-V) отли-
чаются степенью эхогенности и кальцификации, 
логичным видится увеличение концентрации 
ПТГ с 322±17 пг/мл при I типе бляшек до 532±48 
пг/мл при IV-V типе (р<0,05). Однако, содержание 
iCa2+ продемонстрировало обратную зависимость 
(хотя и не достоверную), что может отражать ме-
таболический дисбаланс в регуляции кальциевого 
обмена при СД. 

Роль кальциевого баланса в формировании и 
стадийности течения воспалительно-репаратив-
ного процесса проследили у пациентов с различ-
ными морфологическими типами АБ (табл.3). 
Уровень ПТГ был значимо выше референсных 
значений при всех типах АБ. Однако, содержа-
ние iCa2+ превышало референсные значения лишь 
у пациентов со стабильным типом АБ и у паци-
ентов с воспалительно-эрозивным типом неста-
бильных. Значимо ниже референсных значений 
был уровень iCa2+ у пациентов с дистрофически-
некротическим типом нестабильных АБ, что объ-
ясняет увеличение количества апоптозно изме-
ненных гладких миоцитов в средней оболочке ар-
терий. Вероятно, разрушающиеся гладкомышеч-
ные клетки, а именно их внутриклеточные запасы 
кальция, служат дополнительным источником 
внеклеточного депо в условиях гипокальциемии. 
Очевидно, при нестабильных АБ ионы кальция 
выполняют функцию регуляции дифференциров-
ки макрофагов про- и противовоспалительного 
типа, определяя вариант течения процесса.

Рис. 2. АБ липидного типа с липидным ядром в 
стенке сонной артерии у пациента с СД. Окра-

ска гематоксилином и эозином. Окуляр ×10, 
объектив ×10.

Таблица 2
Уровень паратиреоидного гормона и ионизированного кальция в крови пациентов группы с 

сахарным диабетом и различными типами АБ, M±m

Типы бляшек ПТГ, пг/мл iCa2+, ммоль/л

I 322±17 1,21±0,3

II и III 407±23 1,09±0,7

IV и V 532±48 1,01±0,5

ОБСУЖДЕНИЕ

Очевидно, что АБ в процессе развития прохо-
дит ряд стадий – от липидного пятна до атерома-
тоза, кальциноза и фиброзирования с развитием 
изъязвления, кровоизлияния, тромбоза. При этом 
величина бляшки и степень сужения просвета со-
суда могут колебаться в значительной степени не-
зависимо от ее внутренней структуры [12]. Асим-
птомные нестабильные АБ характеризует резкое 
преобладание очагов атероматоза над участками 
фиброза и кальциноза, истончение покрышки и 
выраженная инфильтрация ее липофагами, изъ-
язвление покрышки, формирование тромбов и 
другого потенциально эмбологенного материала 
на разрушенной поверхности бляшек [13]. 

В.Л. Масенко отмечает [14], что у мужчин с 
мультифокальным атеросклерозом в сочетании 
с СД2 отмечается высокая распространенность 
кальциноза коронарных ( 97%) и брахиоцефаль-
ных артерий (98%). У пациентов без нарушения 
углеводного обмена атерокальциноз каротидных 
артерий встречается значительно реже (57,5%), 
что, несомненно, указывает на связь СД2 и каро-
тидного атеросклероза. У пациентов с атероскле-
розом на количественный параметр кальциевого 
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Таблица 3
Уровень ПТГ и ионизированного кальция в крови пациентов с сахарным диабетом и различными 

морфологическими типами атеросклеротических бляшек, M±m

Типы бляшек ПТГ, пг/мл iCa2+, ммоль/л

Стабильные 284±11 1,44±0,8

Нестабильные:
- липидный тип
- дистрофически-некротический тип
- воспалительно-эрозивный тип

298±26 1,27±0,9

450±29* 1,01±0,4

557±36* 1,96±0,3

Примечание. р<0,05 по сравнению со стабильным типом бляшек

индекса оказывают независимое влияние факто-
ры наличия сахарного диабета 2 типа (р=0,0001) 
и низкой минеральной плотности костной ткани 
(р=0,0001), что указывает на связь с обменом 
кальция и остепенией. Далее группа авторов [15] 
пишет, что определение плотности кальцинатов, 
входящих в состав АБ, в отличие от рентгенов-
ской плотности, позволяет получить новые дан-
ные о структуре атеросклеротического субстрата. 
С использованием показателя, полученного на ос-
новании данных МСКТ коронарных и каротид-
ных артерий, у больных с атеросклерозом и СД2 
по сравнению с пациентами без диабета отмечена 
достоверно низкая плотность кальциевых депози-
тов каротидных артерий (р=0,000003) без связи со 
степенью кальциноза.

О.Н. Хрячкова описывает связь коронарного 
атерокальциноза с нарушением обмена витамина 
D, повышением концентраций фосфора в крови, 
щелочной фосфатазы как маркера костной де-
струкции и сосудистой кальцификации и уровнем 
липопротеинов высокой плотности, снижением 
уровня ионизированного кальция (в 2,8 раза ниже, 
чем у здоровых), что отражает выраженные на-
рушения фосфорно-кальциевого гомеостаза [16].

Л.Р. Токлуева представляет данные по каро-
тидному атеросклерозу [17] и указывает, что, по 
данным гистологического исследования, у па-
циентов с гемодинамически значимым стенозом 
13% АБ были стабильными. Среди больных с 
нестабильными АБ 46% имели неповрежденную 
покрышку, а 54% – поврежденную. У пациентов 
с нестабильными АБ и целой покрышкой уро-
вень отдельных популяций Т-лимфоцитов (CD3-
CD16+, CD56+, CD3+CD25+ и CD4+CD25+) был 
достоверно выше, чем у пациентов с нестабиль-
ными АБ и поврежденной покрышкой. Уровень 
CD19+, CD3+CD50+ и CD3-HLA-DR+ клеток в 
этой группе был достоверно ниже, чем у паци-
ентов с нестабильными АБ и поврежденной по-
крышкой.

Таким образом, наши данные в той или иной 
мере находят подтверждение в специальной ли-
тературе.

ВЫВОДЫ

1.	 Стабильный тип АБ при СД отличается 
меньшей степенью развития фиброзной покрыш-
ки, что может быть фактором риска и переходом 
ее в нестабильный тип.

2.	 Липидный тип нестабильных АБ харак-
теризуется лимфоцитарной реакцией соедини-
тельной ткани. Дистрофически-некротический 
тип нестабильных АБ у данной группы больных 
отличается менее выраженными процессами 
кальцификации по сравнению с группой сравне-
ния, причиной чего может быть гипокальциемия. 
Воспалительно-эрозивный тип нестабильной АБ 
носит черты хронического воспаления с отсут-
ствием признаков ремоделирования, что может 
быть связано с индуцированной гиперкальциеми-
ей дифференцировкой макрофагов фенотипа М1.

3.	 Cтроение и уровень кальцификации АБ 
связан с нарушением кальциевого обмена, что мо-
жет быть обусловлено первичными или вторич-
ными изменениями в околощитовидных железах.
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РЕЗЮМЕ
Расширение перечня вариантов и способов паратиреоидэктомии при первичном гиперпаратиреозе 

(ПГПТ) способствует с одной стороны пациент-ориентированному выбору варианта удаления 
околощитовидных желез, с другой стороны необходим научно-обоснованный подход к выбору 
хирургической тактики. Цель исследования - снижение операционных рисков при хирургическом лечении 
ПГПТ на основе пациент-ориентированного подхода к выбору способа паратиреоидэктомии. Изучены 
результаты 239 пациентов страдающих первичным гиперпаратиреозом, которые имели увеличенные 
околощитовидные железы в ортотопии. Пациенты были разделены на две группы в зависимости от 
способа удаления околощитовидных желез: поэтапная паратиреоидэктомия (лазерная аблация) и открытая 
одномоментная паратиреоидэктомия.  Выполненный анализ сравнения результатов двух способов 
паратиреоидэктомии в ближайшем и отдаленном периодах не выявил статистически (р≤0,05) достоверных 
различий. Уровни кальция ионизированного и паратиреоидного гормона находились в статистически 
сопоставимых параметрах, что позволяет считать равными применяемые методики по безопасности 
и лечебной эффективности. Для повышения точности выбора и уменьшения степени субъективизма в 
принятии решения о варианте паратиреоидэктомии, на основании пациент-ориентированного подхода 
разработан способ прогнозирования эффективности хирургических методов лечения ПГПТ. Предложенная 
прогностическая модель и разработанный на ее основе алгоритм, позволяют на дооперационном этапе, 
учитывая индивидуальные показатели каждого пациента, выстроить последовательность действий хирурга 
и сделать безошибочный выбор варианта паратиреоидэктомии. Предложенный пациент-ориентированный 
вариант выбора хирургической тактики, основанный на прогнозировании ее эффективности, способствует 
снижению операционных рисков при выполнении хирургического пособия больным ПГПТ. 
Ключевые слова: пациент-ориентированный подход, первичный гиперпаратиреоз, 
паратиреоидэктомия, отдаленные результаты, лазерная аблация, ультразвуковая 
навигация, малоинвазивное лечение, кальций, паратиреоидный гормон. 

CHOOSING A PARATHYROIDECTOMY OPTION FOR PRIMARY HYPERPARATHY-
ROIDISM

Pamputis S. N., Lopatnicova Е. N., Pamputis D. S.
Yaroslavl state medical university, Yaroslavl, Russia

SUMMARY
Expanding the list of options and methods of parathyroidectomy in primary hyperparathyroidism (PHPT) 

promotes, on the one hand, a patient-oriented choice of the option for removing the parathyroid glands, on the 
other hand, a scientifically based approach to the choice of surgical tactics is necessary. The aim of the study was 
to reduce operational risks in the surgical treatment of PHPT based on a patient-oriented approach to the choice 
of the method ofparathyroidectomy.  The results of 239 patients suffering from primary hyperparathyroidism 
who had enlarged parathyroid glands in orthotopy were studied. The patients were divided into two groups 
depending on the method of parathyroid gland removal: step-by-step parathyroidectomy (laser ablation) 
and open single-step parathyroidectomy. The analysis of the comparison of the results of the two methods of 
parathyroidectomy in the near and long-term periods did not reveal statistically significant differences (p < 0.05). 
The levels of ionized calcium and parathyroid hormone were in statistically comparable parameters, which allows 
us to consider the applied methods as equal in terms of safety and therapeutic effectiveness. To improve the 
accuracy of the choice and reduce the degree of subjectivity in deciding on the option of parathyroidectomy, 
a method for predicting the effectiveness of surgical methods of treating PHPT was developed on the basis of 
a patient-oriented approach. The proposed prognostic model and the algorithm developed on its basis allow 
us to build a sequence of actions of the surgeon at the preoperative stage, taking into account the individual 
indicators of each patient, and make an unmistakable choice of the parathyroidectomy option. The proposed 
patient-oriented choice of surgical tactics, based on the prediction of its effectiveness, helps to reduce operational 
risks when performing surgical assistance to patients with PHPT.

Key words: primary hyperparathyreosis, parathyroidectomy, long-term results, patient-
centered approach, ultrasound-guided, low-invasive treatment, percutaneus laser ablation, 
parathyroid hormone, calcium.
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Первичный гиперпаратиреоз (ПГПТ), доказан-
ный клиническими, лабораторными и инструмен-
тальными методами, а особенно его манифестные 
формы в большинстве случаев требует оперативно-
го лечения. [1]. Эндокринные хирурги в последнее 
время заметно расширили перечень вариантов и 
способов удаления увеличенных околощитовидных 
желез. Актуальными являются и селективная пара-
тиреоидэктомия, и видео-ассистированные и ро-
бот-ассистированные паратиреоидэктомии [2; 3; 4]. 
Стремление улучшить качество оказываемой в том 
числе, хирургической помощи пациентам с ПГПТ 
позволило вывести это заболевание на уровень 
наиболее распространенного заболевания в нашей 
стране, которое успешно лечится хирургами. При 
этом, за рубежом не прекращаются исследования по 
изучению эффективности ультразвук-контролируе-
мых минимально-инвазивных вариантов удаления 
измененных околощитовидных желез (ОЩЖ) [5]. 
Самым современным вариантом паратиреоидэкто-
мии является не инвазивный вариант паратиреои-
дэктомии с применением ультразвуковой фокусиро-
ванной высокоинтенсивной (НIFU) деструкции [6]. 
По этому варианту в настоящее время недостаточно 
проведено исследований, чтобы утверждать о вы-
сокой результативности выполняемого лечения. По 
другим ультразвук-контролируемым методам, к ко-
торым относятся паратиреоидэктомии с использо-
ванием радиочастотной, микроволновой и лазерной 
аблации [7; 8] в литературе накопилось достаточное 
количество исследований, свидетельствующих о их 
высокой эффективности и отсутствии осложнений 
при применении [9; 10]. 

Разнообразие вариантов паратиреоидэктомии 
способствует с одной стороны пациент-ориентиро-
ванному выбору варианта удаления околощитовид-
ных желез, с другой стороны требует научно-обо-
снованного подхода к выбору хирургической такти-
ки. В связи с этим, изучение объективных способов 
выбора варианта паратиреоидэктомии в настоящее 
время является актуальной задачей паратиреоидной 
хирургии. 

Цель исследования: снижение операционных ри-
сков при хирургическом лечении первичного гипер-
паратиреоза на основе пациент-ориентированного 
подхода к выбору варианта паратиреоидэктомии.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

В течение последних 8 лет (2012-2020 гг.) в 
клинике хирургических болезней ЯГМУ было 
выявлено 239 пациента с первичным гиперпара-
тиреозом, требующих хирургического лечения 
и имеющих патологически-измененные ОЩЖ 
в ортотопии. Согласно, разработанным для ис-
следования критериям включения и исключения, 
пациенты были разделены на группы: в первой 
представлены пациенты, которым произведена 

чрескожная ультразвук-контролируемая поэтап-
ная паратиреоидэктомия посредством лазерной 
аблации (61 пациент), во второй – пациенты, с 
выполненной одномоментная открытой парати-
реоидэктомия (178 пациентов). 

В качестве лабораторной диагностики опре-
деляли в крови уровни ионизированного кальция 
(Са++), паратиреоидного гормона (ПТГ), щелоч-
ной фосфатазы, фосфора и витамина Д; в суточ-
ной моче определяли экскрецию кальция. 

Инструментальная диагностика включала в 
себя рентгенографию костной системы, остео-
денситометрию, а также ультразвуковое иссле-
дование (УЗИ) мочевыделительной системы и 
органов брюшной полости. 

В качестве топической диагностики исполь-
зовали УЗИ околощитовидных желез с последу-
ющей тонкоигольной аспирационной пункцион-
ной биопсией с определением уровня ПТГ. 

Показания для хирургического лечения вы-
ставляли согласно Российским национальным 
клиническим рекомендациям (2016). Были ис-
пользованы два способа удаления ОЩЖ. Для 
выполнения чрескожной ультразвук-контроли-
руемой поэтапной паратиреоидэктомии поль-
зовались методикой согласно «Способу лечения 
первичного и вторичного гиперпаратиреоза» 
[11]. Данный вариант подразумевает чрескож-
ное применение лазерной аблации, посредством 
которой за несколько сеансов, поэтапно проис-
ходит удаление ОЩЖ. Второй вариант паратире-
оидэктомии подразумевал одномоментное удале-
ние ОЩЖ через открытую операцию.

Критериями эффективности выполненного 
хирургического лечения считали снижение и со-
хранение значений Са++ и ПТГ на целевом уров-
не в ближайшем и отдаленном периодах: через 1 
месяц, 6 месяцев и через 5 лет после операции.  

Полученные результаты статистически об-
работаны с применением пакета прикладных 
программ STATISTICA, version 10, StatSoft, Inc. 
(2011). Для последовательного определения из 
множества признаков комбинации наиболее 
значимых показателей, которые отличают груп-
пы друг от друга был применен метод редукции 
на основе компьютерной программы «MedCalc» 
v. 15.8. Для оценки прогностического влияния 
каждого параметра, а также их возможной ком-
бинации был применен ROC-Analysis и логисти-
ческий регрессионный анализ. При достижении 
критического уровня, не превышающего 5%, 
выявленные различия считались достоверными.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Варианты паратиреоидэктомии, используемые 
в исследовании имеют принципиальные отличия 
(таблица 1).
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Таблица 1 
Отличительные признаки двух вариантов паратиреоидэктомии

Паратиреоидэктомия

Поэтапная Одномоментная

Госпитализация 
(необходимость) Амбулаторно Специализированное хирурги-

ческое отделение

Обезболивание Без обезболивания Интубационный наркоз

Методика
Лазерная абляция с поэтапным 
удалением ОЩЖ за несколько 

сеансов

Оперативное пособие с 
одномоментным удалением 

ОЩЖ и перевязкой питающего 
сосуда

Наличие косметического 
дефекта

Дефекты на коже отсутствуют 
(выполняется чрескожно 

пунк-ционно)
Послеоперационный рубец

При этом, сравнение их клинической эффек-
тивности в первые 6 месяцев после хирургическо-
го лечения и в отдаленном периоде (5 и более лет) 

проводимое по основным лабораторным показа-
телям вывило сопоставимые результаты, соответ-
ствующие критериям эффективности (таблица 2).

Таблица 2 
Средние дооперационные и послеоперационные уровни ПТГ и Са++  

Поэтапная паратиреоидэктомия Одномоментная 
паратиреоидэктомия

ПТГ Са++ ПТГ Са++

1 До операции 157,2±7,47 1,28±0,01 841,3±154,39 1,38±0,01

2 1 сутки -- -- 117,0±49,2 1,13±0,01

3 1 месяц 44,0±2,32 1,11±0,01 46,92±2,16 1,12±0,006

4 6 месяцев 39,5±2,11 1,12±0,008 37,31±2,01 1,16±0,006

5 1 год 44,6±2,31 1,14±0,01 39,83±3,27 1,17±0,008

6 Пять лет и 
более 57,2±5,9 1,16±0,01 43,16±2,9 1,17±0,01

У пациентов обеих групп целевые значения 
основных лабораторных показателей достигли 
через 1 месяц после операции. В отдаленном по-

слеоперационном периоде значения этих лабора-
торных показателей также оставались на целевом 
уровне (рис. 1 и рис. 2).

Рис. 1 – Графическое изображение лабораторных показателей на до- и в послеоперационном перио-
де: а – уровень ПТГ, а1 – уровень Са++ (паратиреоидэктомия поэтапная).
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Рис. 2 – Графическое изображение лабораторных показателей на до- и в послеоперационном перио-
де: а – уровень ПТГ, а1 – уровень Са++ (паратиреоидэктомия одномоментная).

Учитывая сопоставимые по клинической 
эффективности результаты и ближайшего и от-
даленного периода двух разных вариантов пара-
тиреоидэктомии, возникает вопрос о разработке 
методики, позволяющей хирургу выбрать един-
ственно правильный, основанный на индивиду-
альных особенностях способ удаления изменен-
ной ОЩЖ. Нами предложен «Способ прогнози-
рования эффективности оперативных методов 
лечения первичного гиперпаратиреоза» [12]. 

На первом этапе разработки способа, ис-
пользуя программу «MedCalc» (v.15.8) методом 
редукции, последовательно, из множества при-
знаков, были определены комбинации наиболее 
значимых показателей, отличающие друг от друга 

группы. Значимые предикторы (дооперационные 
значения Са++, ПТГ, 25(ОН)-витамин D, наличие 
снижения МПКТ, объем ОЩЖ), выделенные на 
основании результатов логистической регрессии 
стали основой для системы выбора метода хи-
рургического лечения. При этом модель обладала 
устойчивым уровнем значимости с р≤0,001 и зна-
чениями статистик Cox & Snell R2 и Nagelkerke 
R2 на уровне 0,2178 и 0,4003 соответственно. 
Сформированная прогностическая модель позво-
ляет говорить о вероятной эффективности хирур-
гического метода лечения, учитывая полученные 
значимые параметры. Уровень прогностической 
значимости выявленных независимых перемен-
ных представлен в таблице 3.

Таблица 3 
Независимые переменные (прогностическая значимость)

Независимая переменная Отношение 
шансов

Доверительный 
интервал (-95%)

Доверительный 
интервал (95%)

ПТГ (пг/мл) – дооперационный уровень 1,0018 0,9999 1,0036

25(ОН)-D (нг/мл) - дооперационный уровень 0,9549 0,9085 1,0037

Са++ (ммоль/л) - дооперационный уровень 2,7831 1,2364 3,4521

МПКТ (остеопороз - 101, остеопения - 102, 
нет - 103) 2,6294 1,2052 5,7364

ОЩЖ - объем (см3) 2,9393 1,0283 8,4015

Коэффициент конкордации (прогностическая 
мощность модели) определен как 87,92%. 

Следующим этапом было формирование ре-
грессионного уравнения, целью которого было 
выявление возможной комбинации выделенных 
переменных. На основании уравнения вывере-
на одиночная аналитическая шкала прогности-
ческих значений с оптимальной комбинацией 
между чувствительностью и специфичностью, 

определенных по последующей процедуре ROC-
анализа. Уровень значения данной модели стати-
стически значимый (р<0,0001). ROC-кривая про-
гностической модели (графическое отражение 
модели) представлено на рисунке 3.

Критические операционные характеристики 
представлены в таблицах № 4 и 5.

В результате, после математической обработки 
данных получен набор оптимальных признаков и 

86



ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ
2021, том 24, № 2

Рис. 3 ROC-кривая прогностической модели 
(графическое отражение)

Таблица 4 
Операционные характеристики модели и AUC (площадь под ROC-кривой) прогностической 

модели

Операционные характеристики модели

Индекс Юдена J 0,5989

Интервал доверия 95% a от 0,4451 до 0,7060

Связанный критерий >0,810673129

Интервал доверия 95% a >0,772134565 до >0,9656429

Специфичность 78,57

Чувствительность 81,32

AUC (площадь под ROC-кривой)

AUC 0,870

Интервал доверия 95% b от 0,817 до 0,912

z-статистика 11,486

Среднеквадратическая ошибка a 0,0322

Уровень значимости P (площадь=0,5) <0,0001

сформирован способ, позволяющий на доопера-
ционном этапе прогнозировать эффективность 
различных вариантов паратиреоидэктомии у па-
циентов с ПГПТ, который заключается в опреде-
лении классификационного значения.

Предлагаемый «Способ прогнозирования 
эффективности оперативных методов лечения 
первичного гиперпаратиреоза» осуществляется 
следующим образом: на дооперационном этапе 
у каждого пациента производят учет следую-
щих данных: дооперационный уровень Са++ в 
ммоль/л, дооперационный уровень 25(ОН)-D внг/
мл, наличие снижения МПТ (101 - остеопороз, 
102 - остеопения, 103 - нет), объем ОЩЖ в см3, 
уровень ПТГ в пг/мл. С использованием получен-
ных значений решают регрессионное уравнение:

В результате решения уравнения, высокую эф-
фективность именно ультразвук-контролируемой 
поэтапной паратиреоидэктомии с использовани-
ем лазерной аблации прогнозируют при получе-
нии значения прогностического коэффициента 
<0,8106.  При получении значения прогностиче-
ского коэффициента ≥0,8106 прогнозируют вы-
сокую эффективность именно открытой одномо-
ментной паратиреоидэктомии. 

ОБСУЖДЕНИЕ

Выполненный анализ сравнения результатов 
двух способов паратиреоидэктомии в ближайшем 
и отдаленном периодах не выявил статистически 
(р≤0,05) достоверных различий. Уровни кальция 
ионизированного и паратиреоидного гормона нахо-
дились в статистически сопоставимых параметрах, 
что позволяет считать равными применяемые мето-
дики по безопасности и лечебной эффективности.
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Рис. 4 Регрессивное уравнение для прогнозирования эффективности хирургических методов 
лечения ПГПТ

Решая данное уравнение на дооперацион-
ном этапе, хирург получает соответствующее 
классификационное значение, для каждого па-
циента, которое сопоставив с аналитической 
шкалой позволяет прогнозировать эффектив-

ность предстоящего хирургического лечения: 
поэтапная ультразвук-контролируемая пара-
тиреоидэктомия с использованием лазерной 
аблации или открытая одномоментная пара-
тиреоидэктомия. Таким образом, достигается 

Таблица 5 
Оцененные чувствительность при фиксированной специфичности и специфичность при фиксиро-

ванной чувствительности

Чувствительность при фиксированной специфичности

Специфичность Чувствительность 95% CI a Критерий

80,00 74,73 от 49,41 до 88,46 >0,83734535

90,00 57,14 от 41,21 до 74,18 >0,933190272

95,00 51,10 от 36,45 до 63,74 >0,959735349

97,50 49,45 от 0,00 до 0,00 >0,964194352

99,00 49,45 от 0,00 до 0,00 >0,965063481

Специфичность при фиксированной чувствительности

Чувствительность Специфичность 95% CI Критерий

80,00 78,57 от 60,71 до 92,86 >0,817566128

90,00 64,29 от 42,86 до 82,14 >0,756591924

95,00 46,43 от 21,43 до 71,43 >0,61159994

97,50 25,00 от 10,71 до 50,00 >0,484805014

99,00 17,86 от 3,57 до 35,71 >0,419225862

Учитывая сравнительную характеристику ре-
зультатов хирургического лечения с различным 
подходом в его организации, возникает необхо-
димость в повышении точности выбора и сниже-
нии степени субъективизма в принятии решения 
о способе паратиреоидэктомии, основываясь на 
пациент-ориентированном подходе. 

На предоперационном этапе реализация по-
добной задачи возможна, если принятие реше-
ния будет основываться на объектно-ориенти-
рованной модели, построенной на результатах 
математического и статистического моделиро-
вания. За основу берется набор первичных дан-
ных (данных лабораторного и инструментально-
го обследования), который отражает состояние 
пациентов перед выполнением хирургического 
пособия. Применяя к набору первичных данных 
математический аппарат, необходимо учитывать 
интегративную и мультипликативную направ-
ленность изменений, происходящих во время 
оказания пособия на течение послеоперационно-
го периода. Оценка этих изменений с помощью 
математического выражения, позволяет получен-
ные данные экстраполировать на пациентов, ко-

торым необходимо оказать квалифицированное 
хирургическое пособие.

Отмеченные возможности прогностической 
модели были рассчитаны и проверены посред-
ством процедур логистической регрессии и 
оценки его результатов с одной стороны с по-
мощью ROC-анализа, с другой стороны про-
веркой в повседневной практике. Разработанная 
прогностическая модель имеет следующие опе-
рационные характеристики: прогностическая 
мощность модели (коэффициент конкордации) 
составила 87,92%, чувствительность – 81,32, 
специфичность – 78,57. Особенности получен-
ных данных позволяют утверждать о хорошем 
качестве полученной модели и возможности ее 
использования на практике.

Предлагаемая многофакторная система про-
гнозирования эффективности оперативных ме-
тодов лечения ПГПТ, основана на дооперацион-
ном учете значимых предикторов: уровень ПТГ, 
уровень Са++, уровень 25(ОН)-D, минеральная 
плотность костной ткани (норма, остеопения 
или остеопороз), объем измененной ОЩЖ (ри-
сунок 4). 
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«Алгоритм оказания хирургической помощи при ПГПТ»

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Предложенная прогностическая модель и раз-
работанный на ее основе алгоритм, позволяют 
на дооперационном этапе, учитывая индивиду-
альные показатели каждого пациента, выстроить 
последовательность действий хирурга и сделать 
безошибочный выбор варианта паратиреоидэкто-
мии. Предложенный пациент-ориентированный 
вариант выбора хирургической тактики, основан-
ный на прогнозировании ее эффективности, спо-

собствует снижению операционных рисков при 
оказании хирургической помощи больным ПГПТ. 
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РЕЗЮМЕ
В настоящее время данные многоцентровых и когортных исследований показывают, что пациенты с 

диабетом, перенесшие хирургическую операцию, испытывают значительно более высокий риск инфекции 
области хирургического вмешательства, несостоятельности анастомозов и др. в послеоперационном 
периоде. Цель исследования: изучить абдоминальную микроциркуляцию методом лазерной 
допплеровской флоуметрии у больных с распространенным перитонитом на фоне сахарного диабета 
и оценить прогностические возможности метода. Проведено рандомизированное контролируемое 
исследование (уровень доказательности IIB). Обследовано 46 пациентов, страдающих сахарным диабетом, 
которые были оперированы по поводу вторичного распространенного фибринозно-гнойного перитонита. 
Больные разделены на две группы по 23 больных, основную – с развившимися послеоперационными 
осложнениями и сравнения – без осложнений. Исследование проведено анализатором микрокровотока 
и микролимфотока «Лазма МЦ-1» (Россия). Выполнялось сканирование париетальной и висцеральной 
брюшины, тонкого и толстого кишечника, а также краев лапаротомной раны. Всего выполнено 276 
сканирований. Взаимосвязь показателей определяли при помощи коэффициента ранговой корреляции 
Спирмена. Показатели микроциркуляции в обеих группах характеризовались выраженными нарушениями 
пре - и посткапиллярного сопротивления и расстройствами тканевой перфузии. Статистически значимыми 
оказались показатели: процент микроциркуляции (r=0,74 при p≤0,05), среднеквадратическое отклонение 
(r=0,65 при p≤0,05), коэффициент вариации (r=0,57 при p≤0,05) и процент шунтирования. У пациентов 
основной группы изменения выражались в повышении пре - и посткапиллярного сопротивления, 
прогрессирующее артериоло-венулярное шунтирование. Все это в конечном итоге приводило к 
расстройствам перфузии стенки кишечника, брюшины и лапаротомной раны. Методика абдоминальной 
лазерной допплеровской флоуметрии может являться прогностическим методом, который позволяет 
после первичной операции прогнозировать развитие ранних послеоперационных осложнений и внести 
коррекцию в лечение.

Ключевые слова: послеоперационные осложнения, распространенный перитонит, 
перитонеальная микроциркуляция, сахарный диабет, лазерная допплеровская 
флоуметрия.

PROGNOSTIC CHARACTERISTICS OF ABDOMINAL MICROCIRCULATION IN AD-
VANCED PERITONITIS IN PATIENTS WITH DIABETES MELLITUS

Parshin D. S.
Astrakhan state medical University, Astrakhan, Russia

SUMMARY
Goal: to study abdominal microcirculation by laser Doppler flowmetry in patients with widespread peritonitis 

associated with diabetes mellitus and to assess the prognostic capabilities of the method. This was a randomized 
controlled trial (evidence level IIB). The study involved 46 diabetic patients who were operated for secondary 
extended fibrinous-purulent peritonitis. The patients were divided into two groups of 23 patients, the main 
one - with progressed postoperative complications and comparison - without complications. The study was 
carried out by the analyzer of microcirculation and micro-lymphatic flow «Lazma MC-1» (Russia). Scanning of 
the parietal and visceral peritoneum, small and large intestines, as well as the edges of the laparotomic wound 
was performed. A total of 276 scans were performed. The relationship of indicators was determined using the 
Spearman’s rank correlation coefficient. Microcirculation indices in both groups were characterized by pronounced 
disorders of pre- and postcapillary resistance and disorders of tissue perfusion. The following indicators turned 
out to be statistically significant: percentage of microcirculation (r=0.74 in p≤0.05), standard deviation (r=0.65 
in p≤0.05), coefficient of variation (r=0.57 in p≤0.05) and shunting percentage. In patients of the main group, 
changes were expressed in an increase in pre- and postcapillary resistance, progressive arterio-venular shunting. 
All this ultimately led to disturbances in the perfusion of the intestinal wall, peritoneum and laparotomic wound. 

92



ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ
2021, том 24, № 2

The technique of abdominal laser Doppler flowmetry can be a prognostic method that allows predicting the 
development of early postoperative complications after primary surgery and making corrections in treatment. 

Key words: postoperative complications, generalized peritonitis, peritoneal microcirculation, 
diabetes mellitus, laser Doppler flowmetry.

У 20% хирургических больных сахарный диа-
бет. Поскольку прогнозируется увеличение рас-
пространенности диабета в мире с 9,3% в 2019 г. 
до 10,2% к 2030 г., диабет продолжает оставаться 
значительным сопутствующим заболеванием, ко-
торое необходимо учитывать при планировании 
хирургического вмешательства. Кроме того, неди-
агностированный диабет или «преддиабет» при-
водит к недооценке истинного числа пациентов с 
диабетом, перенесших хирургическую операцию, 
при этом исследования показывают, что истинная 
распространенность диабета у госпитализирован-
ных пациентов занижена почти на 40% [1;2].

Плохой гликемический контроль и гипергли-
кемию связывают с нарушением заживления ран 
и повышенной восприимчивостью к инфекциям, 
что приводит к повышенному риску послеопера-
ционных осложнений. Кроме того, гипергликемия 
приводит к дисбалансу воспалительной реакции, 
что приводит к нарушению локальной вазодила-
тации, опсонизации бактерий, адгезии нейтро-
филов, хемотаксиса и фагоцитоза. Эти эффекты 
приводят к снижению периферического кровото-
ка и ангиогенеза, что в конечном итоге задержи-
вает заживление ран. Такие иммунологические и 
физиологические изменения негативно влияют на 
процессы заживления и увеличивают частоту ин-
фекционных осложнений, что приводит к ухудше-
нию результатов хирургического вмешательства 
[3-5].

В настоящее время данные как многоцентро-
вых, так и когортных исследований показывают, 
что пациенты с диабетом, перенесшие хирургиче-
скую операцию, испытывают значительно более 
высокий риск инфекции области хирургического 
вмешательства, несостоятельности анастомозов в 
послеоперационном периоде [6; 7]. 

В послеоперационном периоде основным те-
рапевтическим подходом является нормализация 
параметров системной гемодинамики с исполь-
зованием в основном вазоактивных препаратов 
и жидкостей. Считается, что улучшение систем-
ного кровообращения приведет к параллельному 
улучшению микроциркуляции. Тем не менее, 
несколько исследований по микроциркуляции в 
критическом состоянии обнаружили, что сохране-
ние микроциркуляторных изменений может про-
исходить независимо от системных гемодинами-
ческих параметров, и что такая потеря когерент-
ности связана с неблагоприятным исходом [8-11].

На протяжении десятилетий разрабатывались 
новые инструменты и методы для оценки микро-

циркуляции у пациентов в критическом состоя-
нии. Существующие методики мониторинга мир-
коциркуляции такие как капиллярорезистометрия 
низкоинформативна и не дает полной картины на-
рушений, методика витальной микроскопии яв-
ляется дорогостоящей, а метод биопсии является 
инвазивным и малоприменимым в клинике [12]. 
В последние годы в отечественной и зарубежной 
научной литературе появились работы с при-
менением лазерной допплеровской флоуметрии 
при кишечной непроходимости, ишемических 
повреждений кишечника и перитоните [13-15].

Отсутствие работ, посвященных прогнозиро-
ванию послеоперационных осложнений при рас-
пространенном перитоните у больных сахарным 
диабетом с использованием лазерной допплеров-
ской флоуметрии (ЛДФ), послужило основанием 
для данного исследования. 

Цель исследования: изучить абдоминальную 
микроциркуляцию методом ЛДФ у больных с рас-
пространенным перитонитом на фоне сахарного 
диабета и оценить прогностические возможности 
метода. 

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Проведено рандомизированное контролиру-
емое исследование (уровень доказательности 
IIB). Объектом исследования были 46 пациентов, 
страдающих сахарным диабетом, которые были 
оперированы по поводу вторичного распростра-
ненного фибринозно-гнойного перитонита в пе-
риод с 2015-2020 гг. Первичные операции про-
водились по поводу деструктивного заболевания 
или повреждения органов брюшной полости при 
травмах. Давность заболевания колебалась от 6 
до 78 часов. Возраст больных в среднем составил 
52±4,2 лет, мужчин было 22, женщин – 24. Сред-
няя давность заболевания сахарным диабетом со-
ставила 6,2±1,6 лет. Критерии включения в иссле-
дование: наличие сахарного диабета в анамнезе, 
индекс брюшной полости (ИБП) по Савельеву бо-
лее 14 баллов; тяжесть состояния по APACHE II 
более 10 баллов; SOFA более 8 баллов. Критерии 
исключения: перитонит, вызванный нарушением 
мезентериального кровообращения; перитонит, 
сопровождающийся стойкой артериальной гипо-
тензией, связанной с внеабдоминальными при-
чинами (инфаркт миокарда, ОНМК и пр.); де-
компенсированный септический шок; перитонит 
на фоне злокачественных новообразований IV 
стадии и канцероматоза брюшной полости. Все 
больные разделены на две равные группы (по 23 
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больных) основную – с развившимися послео-
перационными осложнениями и сравнения – без 
осложнений. Больные были сопоставимы по полу, 
возрасту, тяжести патологии, а также степени тя-
жести сахарного диабета. По нозологиям пациен-
ты распределились следующим образом: острый 
аппендицит – 16, острая обтурационная кишечная 
непроходимость – 12, перфорация дивертикула 
толстой кишки – 6, перфоративная язва желудка и 
12-перстной кишки – 4, ущемленная вентральная 
грыжа – 4, острая странгуляционная кишечная 
непроходимость – 2, острый холецистит – 2. По-
слеоперационные осложнения в основной группе 
распределились следующим образом: локальное 
нагноение лапаротомной раны - 11; несостоя-
тельность швов внутрибрюшных анастомозов - 
4; внутрибрюшные абсцессы - 4; эвентрация – 3; 
перфорация острой язвы подвздошной кишки – 1. 
По классификации Сlavien-Dindo распределение 
послеоперационных осложнений было следую-
щим: I - 5; II - 3; IIIa - 4; IIIb - 7; Iva - 1; IVb - 1; 
V - 2.

Всем больным после лапаротомии, выпол-
нялась абдоминальная лазерная допплеровская 
флоуметрия (АЛДФ) анализатором микрокрово-
тока и микролимфотока аппаратом «Лазма МЦ-
1» (Россия). С целью объективизации показатели 
снимали в течение 1 мин из 6-ти точек: парие-
тальная брюшина в зоне источника перитонита; 
париетальная брюшина максимально отдаленная 
от источника; серозная оболочка тощей кишки 
(40 см от связки Трейтца); серозная оболочка тол-
стой кишки (средняя треть поперечно-ободочной 
кишки); с обеих краев лапаротомной раны. Таким 
образом, выполнено 276 сканирований в обеих 
группах. Исследовали: процент микроциркуляции 
(ПМ; п.е.) – являющейся функцией от концентра-
ции эритроцитов в зондируемом объеме ткани  и 
их усредненной скорости; среднеквадратическое 
отклонение (СКО; ơ, п.е.) – средние колебания 
перфузии относительно среднего значения ПМ, 
характеризующее временную изменчивость пер-
фузии и отражает среднюю изменчивость кро-
вотока во всех частотных диапазонах, а так же 
коэффициент вариации (Kv; %) – характеризует 
соотношение между изменчивостью перфузии со 
средней перфузией в зондируемом участке, т. е от-
ражает вазомоторную активность сосудов. Кроме 
того, анализировались показатели, полученные в 
результате вайвлет-преобразования, – нейроген-
ный тонус (НТ), миогенный тонус (МТ), процент 
шунтирования (ПШ) и индекс эффективности 
микроциркуляции (ИЭМ) который вычисляли по 
формуле:

ИЭМ = АmaxLF/АmaxCF + AmaxHF,
где Аmax – максимальная амплитуда; LF – 

низкочастотные колебания кровотока; CF – пуль-

совые волны; HF – высокочастотные колебания 
кровотока.

Данные представлены в виде средней ариф-
метической и ошибки средней арифметической 
(M+m). Полученные результаты сравнивались 
с референсными значениями абдоминальной 
микроциркуляции, полученными у больных 
при плановых операциях по поводу не воспа-
лительных заболеваний органов брюшной по-
лости, не страдающих сахарным диабетом (12 
больных).

Статистические взаимосвязи между показате-
лями оценивались применением корреляционно-
го модуля «Basic Statistics and Tables STATISTICA 
6.0», регрессионного анализа, дисперсионного 
анализа и методов многомерной статистики. 
Применялся метод адаптивной рандомизации 
пользосмещенной модели (Utility-Offset Model). 
С целью определения достоверности р различий 
между группами применялся критерий t Стью-
дента и однофакторный дисперсионный анализ с 
вычислением критерия F Фишера. Оценку досто-
верности различий данных, в группах проводили 
по критерию парных сравнений U-теста Ман-
на-Уитни. Взаимосвязь показателей определяли 
при помощи коэффициента ранговой корреляции 
Спирмена. Статистически значимыми считались 
различия при р˂0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Показатели микроциркуляции, полученные 
при АЛДФ в обеих группах, характеризовались 
выраженными нарушениями пре- и посткапил-
лярного сопротивления и расстройствами ткане-
вой перфузии. В основной группе значения ПМ, 
СКО и Kv оставались достоверно ниже в срав-
нении с группой сравнения (р˂0,05). МТ и НТ 
перитонеальных сосудов, а также ИЭМ в основ-
ной группе был сравнительно ниже, однако ста-
тистически значимой разницы выявлено не было 
(р>0,05). В то же время ПШ в основной группе 
статистически достоверно повышался (р>0,05). 
(Таб. 1).

С целью выявления и оценки связи между 
двумя рядами сопоставляемых основных коли-
чественных показателей микроциркуляции (ПМ, 
СКО и Kv) в группах исследования, проведено 
вычисление коэффициента ранговой корреляции 
Спирмена, который позволяет проверить гете-
роскедастичность случайных ошибок регресси-
онной модели. При исследовании ПМ отмечена 
прямая корреляция с сильной связью в группах 
исследования (r=0,74 при p˂0,05). (Рис. 1). При 
проведении взаимосвязи по показателю Kv полу-
чены данные свидетельствующие об умеренной 
прямой корреляционной связи в группах иссле-
дования (r=0,65 при p˂0,05). (Рис.2).
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Таблица 1
Показатели абдоминальной микроциркуляции в группах исследования 

Показатели Референсные значе-
ния (n=12)

Основная группа 
(n=23)

Группа сравнения 
(n=23)

ПМ (п.е) 32,23±1,22 17,9±1,54* 23,34±1,88*

СКО (п. е) 5,43±0,36 2,02±0,23* 3,45±0,20*

Kv (%) 12,61±1,55 6,07±3,88* 11,72±4,31*

НТ (п.е) 0,61±0,07 0,78±0,03 0,43±0,05

МТ (п.е) 0,58±0,03 0,74±0,04 0,51±0,03

ПШ (п.е) 1,17±0,08 4,83±0,04* 1,19±0,03*

ИЭМ 1,24±0,05 1,04±0,12 1,28±0,11

Примечание: * - показатели со значением изменений p˂0,05; п.е.-перфузионные единицы; %

Рис. 1. Коэффициент ранговой корреляции Спирмена по параметру ПМ в группах исследования 
(r=0,74 при p˂0,05)

Рис. 2. Коэффициент ранговой корреляции Спирмена по параметру Kv в группах исследования 
(r=0,65 при p˂0,05)
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Исследование корреляционной связи по по-
казателю СКО в группах исследования выявило 

прямую зависимость с умеренной силой связи 
(r=0,57 при p˂0,05). (Рис. 3).

Рис. 3. Коэффициент ранговой корреляции Спирмена по параметру СКО в группах исследования 
(r=0,57 при p˂0,05)

ОБСУЖДЕНИЕ
В настоящее время объективных методов, ко-

торые бы позволяли достоверно прогнозировать 
послеоперационные осложнения у больных диа-
бетом, не существует. Разработанные на основе 
метаанализов прогностические шкалы риска ин-
фекций области хирургического вмешательства 
(ASA, CDS, SSIRS и др.) зачастую довольно мас-
сивны и малоприменимы в ургентной хирургии. 
Это, несомненно, требует поиска альтернативных 
методов прогноза послеоперационных осложне-
ний у больных сахарным диабетом [16; 17].

Проведенное клиническое исследование по 
изучению абдоминальной микроциркуляции при 
распространенном перитоните на фоне сахарно-
го диабета показали значительные расстройства, 
которые выражались в изменениях пре - и пост-
капиллярного сопротивления, приводящие в ко-
нечном итоге к расстройствам перфузии стенки 
кишечника, брюшины и лапаротомной раны. Ста-
тистически значимое снижение показателей ПМ 
и СКО свидетельствовало об уменьшении кон-
центрации эритроцитов, угнетению колебаний 
перфузии, а показатель Kv показывал понижение 
вазомоторной активности сосудов. Прогрессиру-
ющее артериоло-венулярное шунтирование еще 
более усугубляло клеточную гипоксию, что под-
тверждалось изменениями показателя ПШ. Как 
показало исследование, АЛДФ может являться 
прогностическим методом, который позволяет 
после первичной операции прогнозировать раз-
витие послеоперационных осложнений и внести 
коррекцию в лечение.

Следует отметить, что в настоящее время у 
хирургов имеется потребность в более портатив-
ных, точных приборах, позволяющих быстро и 

не инвазивно определить степень нарушения ми-
кроциркуляции в брюшной полости. Проведение 
многоцентровых исследований по АЛДФ позво-
лит ещё более глубоко оценить прогностическое 
значение метода в хирургии.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Проведенное рандомизированное контролиру-
емое исследование доказало, что методика АЛДФ 
позволяет прогнозировать ранние послеопераци-
онные осложнения у больных с распространен-
ным перитонитом, страдающих сахарным диа-
бетом.
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РЕЗЮМЕ
Значительный успех фармакологических и интервенционных методов лечения инфаркта миокарда 

(ИМ), сопоставляется неутешительными отдаленными результатами лечения на фоне сахарного диабета 
(СД). Цель: изучить эффективность применения трансплантации мезенхимальных стволовых клеток при 
инфаркте миокарда на фоне сахарного диабета 1 типа. Материал и методы исследования. В качестве 
экспериментального животного нами были избраны крысы инбредной линии Вистар-Кайото. Было 
сформировано 5 групп по 20 животных в каждой: 1 группа – контрольная (норма); 2 группа – ИМ + СД 
без лечения; 3 группа - ИМ + СД, которым на 1 сутки после моделирования выполнена трансплантация 
культуры клеток поджелудочной железы; 4 группа - ИМ + СД, которым на 1 сутки после моделирования 
выполнена трансплантация мезенхимальных стволовых клеток; 5 группа - ИМ + СД, которым на 1 сутки 
после моделирования выполнена трансплантация мезенхимальных стволовых клеток с культурой 
клеток поджелудочной железы. Результаты и их обсуждения. После моделирования ИМ на фоне СД 
происходит значительно расширение полости левого желудочка, что соответствует увеличению LVIDd 
(end-diastolic left ventricular internal dimensions) с 6,16±0,12 до 7,19±0,16 мм, а также LVIDs (end-systolic left 
ventricular internal dimensions) с 2,82±0,18 до 3,82±0,11 мм. В 5 группе получены наиболее перспективные 
результаты, так конечный диастолический и систолический внутренний диаметр левого желудочка, 
фракция выброса и ударный объем остались не измененными по сравнению с нормой, несколько 
снизилась фракция укорочения левого желудочка с 45,3±1,7 до 44,2±0,8%. В группе 5 группе, отмечалось 
восстановление концентрации инсулина до 3,52±0,11 мкМЕ/л, С-пептида до 0,89±0,05 нг/мл, что так же 
было выше нормы, мы это связываем с повышенной регенерацией ткани поджелудочной железы. При 
этом кортикостерон, тироксин и трийодтиронин полностью нормализовались. Выводы. Трансплантация 
микс-культуры позволяет достичь двойного эффекта, заключающегося в нормализации показателей 
инсулярных и контринсулярных гормонов, а также восстановление функции левого желудочка, что является 
перспективным направлением в клеточной трансплантации.

Ключевые слова: инфаркт миокарда, сахарный диабет, клеточная трансплантация.

COMPARATIVE ANALYSIS OF THE EFFICIENCY OF TRANSPLANTATION OF DIFFER-
ENT CELL CULTURES IN MYOCARDIAL INFARCTION IN DIABETES MELLITUS IN 

THE EXPERIMENT
Pilipchuk A. A., Mykhaylichenko V. Yu., Samarin S. A., Trofimov P. S., Karakursakov N. E., Kislyakov V. V.

Institute «Medical Academy named after S.I. Georgievsky « of Vernadsky Crimean Federal University, 295006, Simferopol, Russia.

ABSTRACT
The significant success of pharmacological and interventional methods of treating myocardial infarction 

(MI) is compared with the disappointing long-term results of treatment against the background of diabetes 
mellitus (DM). The aim. To study the effectiveness of mesenchymal stem cell transplantation in myocardial 
infarction against the background of type 1 diabetes mellitus. Methods. As an experimental animal, we selected 
rats of the Wistar-Kayoto inbred line. 5 groups of 20 animals each were formed: group 1 - control (norm); group 
2 - MI + DM without treatment; Group 3 - MI + DM, who underwent pancreatic cell culture transplantation on 
day 1 after modeling; Group 4 - MI + DM, who underwent mesenchymal stem cell transplantation on day 1 after 
modeling; Group 5 - MI + DM, who underwent transplantation of mesenchymal stem cells with pancreatic cell 
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culture on day 1 after modeling. Results. Based on Table 1, we see that after modeling myocardial infarction 
against the background of diabetes mellitus there is a significant expansion of the left ventricular cavity, which 
corresponds to an increase in LVIDd (end-diastolic left ventricular internal dimensions) from 6.16 ± 0.12 to 7.19 
± 0.16 mm, as well as LVIDs (end-systolic left ventricular internal dimensions) with 2.82 ± 0.18 to 3.82 ± 0.11 mm. 
In group 5, the most promising results were obtained, as the end diastolic and systolic inner diameter of the left 
ventricle, ejection fraction and stroke volume remained unchanged compared with the norm, the fraction of the 
shortening of the left ventricle slightly decreased from 45.3±1.7 to 44.2±0.8%. In group 5, there was a recovery 
in the concentration of insulin to 3.52±0.11 μIU / L, C-peptide to 0.89±0.05 ng / ml, which was also higher than 
normal, we associate this with increased tissue regeneration pancreas. At the same time, corticosterone, thyroxine 
and triiodothyronine were completely normalized. Conclusions. Mix culture transplantation allows to achieve a 
double effect, which consists in normalizing the indices of insular and contrainsular hormones, as well as restoring 
the function of the left ventricle, which is a promising direction in cell transplantation.

Keywords: myocardial infarction, diabetes mellitus, cell transplantation.

С каждым годом, количество больных страда-
ющих коморбидной патологией значительно уве-
личивается, так довольно часто встречается ин-
фаркт миокарда (ИМ) на фоне сахарного диабета 
(СД). Известно. Что частота встречаемости ИМ 
на фоне СД у женщин выше в 8 раз, а у мужчин – 
в 1,6 раз по сравнению с среднестатистическими 
показателями [1]. Установлено, что чем длитель-
ней анамнез СД у пациента, тем больше вероят-
ность возникновения ИМ и обширней поражение 
сердца [2; 3]. Нами в ряде работ в эксперименте, 
было продемонстрирован важность участия в па-
тогенезе СД и ИМ не только инсулярных и в осо-
бенности контринсулярных гормонов, которые 
усугубляют ишемию тканей и уменьшают воз-
можные адаптационные резервы миокарда [4; 5]. 
Известный факт, что у пациентов с СД высокий 
риск кардиоваскулярного риска развития сердеч-
но-сосудистых осложнений связан прежде всего с 
гиперкоагуляцией и дисфункцией эндотелия, что 
приводит к вазоконстрикции, воспалительным 
реакциям и нарушению гемостаза [6]. Вышеопи-
санные факторы приводят к генерализованному 
поражению сосудов атеросклерозом со значимо 
большей степенью стеноза коронарных артерий 
[7; 8]. В связи с чем, применение чрескожных 
рентгенэндоваскулярных вмешательств при ИМ 
на фоне СД малоэффективна, в связи с тем, что 
адекватный магистральный кровоток не может 
компенсировать нормальное кровоснабжение 
миокарда из-за микроваскулярной обструкции 
[9; 10].

Цель работы: изучить эффективность приме-
нения трансплантации мезенхимальных стволо-
вых клеток при инфаркте миокарда на фоне са-
харного диабета 1 типа.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

В качестве экспериментального животного 
нами были избраны крысы инбредной линии Ви-
стар-Кайото. Моделирование ИМ выполняли на 
самках, используя культуру клеток, полученных 
из костного мозга самцов, чтобы в дальнейшем 
по Y-хромосоме верифицировать транспланти-

руемые клетки в организме реципиента. После 
моделирования ИМ на 5 сутки крысам подкожно 
вводили аллоксан тетрагидрат из расчета 200мг/
кг. Через 3 суток после моделирования ИМ и СД 
крысам внутривенно вводили мезенхимальные 
стволовые клетки. Нами было сформировано 5 
групп по 20 животных в каждой: 1 группа – кон-
трольная (норма); 2 группа – ИМ+СД без лече-
ния; 3 группа - ИМ+СД, которым на 1 сутки по-
сле моделирования выполнена трансплантация 
культуры клеток поджелудочной железы (ПЖ); 4 
группа  - ИМ+СД, которым на 1 сутки после мо-
делирования выполнена трансплантация мезен-
химальных стволовых клеток (МСК); 5 группа  - 
ИМ+СД, которым на 1 сутки после моделирова-
ния выполнена трансплантация МСК с культурой 
клеток ПЖ.

Эксплантацию костного мозга проводили в 
асептических условиях из бедренной кости в 
количестве 20–40 мл с добавлением 625 ед/мл 
гепарина (Дарница, Украина). Аспират костного 
мозга наслаивали на градиент Histopaque-1077 
плотностью 1,077 г/мл (Sigma, США) и центри-
фугировали в течение 30 мин при 1500 об/мин. 
Полученные мононуклеары собирали и после-
довательно отмывали 3–4 раза в растворе Хенк-
са (Биолот, Россия) путем центрифугирования 
при 1000 об/ мин в течение 14 мин. Полученную 
таким образом суспензию МСК костного мозга 
засевали на покрытые коллагеном культураль-
ные флаконы площадью 75 см2 (Corning-Costar, 
США) в концентрации 2–5×106 клеток на фла-
кон. Культивирование МСК проводили в смеси 
питательной среды DMEM/F12 (Sigma, США) 
1:1 с добавлением 10% эмбриональной телячьей 
сыворотки (Биолот, Россия), 0,75 мг/мл глюта-
мина (Институт полиомиелитов и вирусных эн-
цефалитов, Россия), 2 нг/мл основного фактора 
роста фибробластов (Sigma, США) и по 100 ед/мл 
пенициллина и стрептомицина (Дарница, Украи-
на) в CO2 -инкубаторе (Jouan, Франция) при 37°С 
и 5% атмосфере CO2. Смену среды проводили 
каждые 3-4 суток культивирования. Культуры 
достигали первичного монослоя на 8–11-е сутки 
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культивирования в зависимости от плотности за-
сева первично выделенной клеточной суспензии, 
индивидуальных особенностей доноров и уровня 
пролиферативной активности клеток. При пас-
сировании клетки суспендировали с помощью 
смеси растворов трипсин/ЕДТА (Биолот, Россия) 
в соотношении 0,05:0,02% в фосфатно-солевом 
буфере рН 7,4 (Sigma, США). Коэффициент пас-
сирования составлял 1:2 или 1:3. 

В опыте использовали клеточный трансплан-
тат ПЖ новорожденного кролика, содержащего-
ся в обычных условиях вивария Института неот-
ложной и восстановительной хирургии им. В.К. 
Гусака (г. Донецк, ДНР). В стерильных условиях 
экспериментального операционного блока под 
внутримышечным наркозом Ketamine+Xylazine в 
дозе 40+7,5 мг/кг, выполняли верхнесрединную 
лапаротомию, мобилизовали ПЖ, пунктировали 
главный проток ПЖ кролика и вводили 0,25% 
раствор трипсина. После чего железу немедленно 
вынимали из организма животного и помещали в 
стерильный раствор среды S 199 с антибиотиком 
и передавали для дальнейшей обработки в Лабо-

раторию клеточного и тканевого культивирования 
Всем животным на 7 сутки после трансплантации 
и моделирования ИМ+СД, выполняли ультразву-
ковое исследование сердца на УЗИ аппарате GE 
Vivid, с датчиком 12 Гц. В плазме крови крыс 
определяли концентрацию инсулина, С-пептида, 
кортикостерона, тироксина и трийодтиронина с 
помощью ИФА и наборов Immunothech, согласно 
инструкции производителя.

Статистическая обработка материала выпол-
нялась c применением методов вариационной 
статистики с вычислением средних величин – M 
и оценкой вероятности расхождения (m) и ис-
пользованием критерия Манни-Уитни для малых 
выборок. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЯ

Исходя из таблицы №1, мы видим, что после 
моделирования ИМ на фоне СД происходит зна-
чительно расширение полости левого желудочка, 
что соответствует увеличению LVIDd с 6,16±0,12 
до 7,19±0,16 мм, а также LVIDs с 2,82±0,18 до 
3,82±0,11 мм. 

Таблица 1
Ультразвуковые показатели сердца у крыс

Показатель
Группа

1 2 3 4 5

LVIDd, мм 6,16±0,12 7,19±0,16* 6,82±0,19* 6,55±0,12* 6,34±0,11

LVIDs, мм 2,82±0,18 3,82±0,11* 3,74±0,16* 2,73±0,16* 2,91±0,12

FS, % 45,3±1,7 26,8±0,8* 27,8±0,9* 43,1±0,7* 44,2±0,8

EF, % 76,9±2,5 55,3±3,4* 57,2±3,8* 76,1±2,6 76,2±1,9

SV, ml 0,25±0,08 0,13±0,03* 0,15±0,05* 0,18±0,06* 0,25±0,04

Примечание: статистическая достоверность показателей представлена в тексте. LVIDd – end-diastolic 
left ventricular internal dimensions (конечный диастолический внутренний диаметр левого желудочка); 
LVIDs – end-systolic left ventricular internal dimensions (конечный систолический внутренний диаметр 
левого желудочка); FS – fractional shortening (ФУ, фракция укорочения); EF – ejection fraction (ФВ, 
фракция выброса); SV – stroke volume (УО, ударный объем). *-различие между предстоящим и срав-
ниваемым показателем достоверно (р<0,05)

При этом фракция укорочения левого желу-
дочка уменьшилась с 45,3±1,7 до 26,8±0,8%, 
фракция выброса с 76,9±2,5 до 55,3±3,4 %, а 
УО с 0,25±0,08 до 0,13±0,03 мл. В 3 группе, 
мы видим такую же динамику исследуемых 
параметров, причем LVIDd на 0,37мм выше, 
чем во 2 группе и ФВ в 3 группе больше на 
1,9% по сравнению со 2 группе, в остальных 
параметрах разницы не было. В 4 группе от-
мечается незначительное расширение полости 
левого желудочка и уменьшения сократитель-
ной функции миокарда, так LVIDd увеличился с 
6,16±0,12 до 6,55±0,12 мм, а LVIDs уменьшился 

с 2,82±0,18 до 2,73±0,16 мм, что свидетельству-
ет об усиления сократительной функции серд-
ца. При этом фракция укорочения левого желу-
дочка уменьшилась с 45,3±1,7 до 43,1±0,7%, а 
УО с 0,25±0,08 до 0,18±0,06 мл, при этом фрак-
ция выброса осталась неизменной. В 5 группе 
получены наиболее перспективные результаты, 
так конечный диастолический и систолический 
внутренний диаметр левого желудочка, фрак-
ция выброса и ударный объем остались не из-
мененными по сравнению с нормой, несколько 
снизилась фракция укорочения левого желудоч-
ка с 45,3±1,7 до 44,2±0,8%.
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Таблица 2 
Уровни инсулярных и контринсулярных гормонов у крыс в срок 1 месяц (M±m)

Показатель 1 2 3 4 5

Инсулин, мкМЕ/л 3,53±0,21 1,94±0,12* 3,51±0,08 2,68±0,07* 3,52±0,11

C-пептид, нг/мл 0,733±0,02 0,152±0,01* 0,84±0,07* 0,43±0,05* 0,89±0,05*

Кортикостерон, 
нмоль/л 355,2±25,2 457,2±21,1* 331,02±7,3 395,4±31,2* 362,2±13,2

Тироксин, нмоль/л 39,54±1,93 20,12±0,82* 37,12±0,68* 29,14±0,12* 38,7±0,83

Трийодтиронин, 
нмоль/л 2,42±0,15 1,08±0,09* 2,13±0,05* 1,84±0,04* 2,31±0,07

Примечание. * - различие между предстоящим и сравниваемым показателем достоверно (р<0,05)

При изучении концентрации инсулярных и 
контринсулярных гормонов в плазме крови у 
крыс (табл.1), мы получили следующие результа-
ты. В группе без лечения, отмечалось значитель-
ное снижение концентрации инсулина с 3,53±0,21 
до 1,94±0,12 мкМЕ/л, С-пептида с 0,733±0,02 до 
0,152±0,01 нг/мл, при этом кортикостерон вырос 
с 355,2±25,2 до 457,2±21,1 нмоль/л, тироксин 
снизился с 39,54±1,93 до 20,12±0,82 нмоль/л, а 
трийодтиронин с 2,42±0,15 до 1,08±0,09 нмоль/л. 
В группе 3 группе, отмечалось восстановление 
концентрации инсулина до 3,51±0,08 мкМЕ/л, 
С-пептида до 0,84±0,07нг/мл, что было выше нор-
мы, мы это связываем с повышенной регенераци-
ей ткани поджелудочной железы. При этом кор-
тикостерон полностью нормализовался, тироксин 
снизился с 39,54±1,93 до 37,12±0,68 нмоль/л, а 
трийодтиронин с 2,42±0,15 до 2,13±0,05 нмоль/л. 
В группе 4 группе, отмечалось незначительное 
снижение концентрации инсулина с 3,53±0,21 
до 2,68±0,07 мкМЕ/л, С-пептида с 0,733±0,02 до 
0,43±0,05 нг/мл, при этом кортикостерон вырос 
с 355,2±25,2 до 395,4±31,2 нмоль/л, тироксин 
снизился с 39,54±1,93 до 29,14±0,12 нмоль/л, а 
трийодтиронин с 2,42±0,15 до 1,84±0,04 нмоль/л. 
В группе 5 группе, отмечалось восстановление 
концентрации инсулина до 3,52±0,11 мкМЕ/л, 
С-пептида до 0,89±0,05 нг/мл, что так же было 
выше нормы, мы это связываем с повышенной 
регенерацией ткани поджелудочной железы. При 
этом кортикостерон, тироксин и трийодтиронин 
полностью нормализовались. 

ВЫВОДЫ

Таким образом, мы видим, что при ИМ на 
фоне СД происходит значительное ухудшение по-
казателей функционирования левого желудочка. 
Трансплантация культуры клеток ПЖ приводит 
к нормализации показателей инсулярных и кон-
тринсулярных гормонов, трансплантация МСК 
нормализует в основном функциональные пока-

затели левого желудочка сердца и незначительно 
показатели изучаемых гормонов. Трансплантация 
микс-культуры позволяет достичь двойного эф-
фекта, заключающегося в нормализации показа-
телей инсулярных и контринсулярных гормонов, 
а также восстановление функции левого желудоч-
ка, что является перспективным направлением в 
клеточной трансплантации.
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РЕЗЮМЕ
Нами проведен проспективный и ретроспективный анализ результатов диагностики и хирургического 

лечения 70 пациентов с диагнозом первичный гиперпаратиреоз (ПГПТ), которые были оперированы 
за период c 2012 по 2021 годы, средний возраст составил 59±12 лет. Количество женщин превышало 
количество мужчин и составило 84% (59 человека). Бессимптомный ПГПТ был выявлен у 7 пациентов, что 
составило 10% от общего числа наблюдений, преобладающий симптомный ПГПТ диагностирован у 63 
пациентов, что составило 90% случаев. 

Цель исследования: улучшение диагностики первичного гиперпаратиреоза.
Предложены интегральные показатели, отражающие изменения фосфорно-кальциевого обмена и 

позволяющие оценить функцию околощитовидных желез (ОЩЖ), наличие или отсутствие ПГПТ, а также 
эффективность проведенного лечения. Интегральный показатель IПГПТ, определяющий соотношение 
произведения значений общего кальция и фосфора к паратгормону, и Кпгпт, определяющий соотношение 
произведения значений ионизированного кальция и фосфора к паратгормону. Выявили, что значения 
IПГПТ ≥ 2,46 и Кпгпт> 1,95 свидетельствуют об отсутствии нарушений фосфорно-кальциевого обмена и 
патологии ОЩЖ. Значения IПГПТ ≤ 2,46 и Кпгпт ≤ 1,95 достоверно свидетельствовали о наличии первичного 
гиперпаратиреоза (патенты на изобретения №2730997 и №2730999 от 26.08.2020). 

Ключевые слова: первичный гиперпаратиреоз; лабораторная диагностика, хирургическое 
лечение; 3D-моделирование.

IMPROVING THE DIAGNOSIS OF PRIMARY HYPERPARATHYROIDISM
Prokofieva N. A., Makarov I. V., Galkin R. A.

Samara State Medical University, 443099, 89, Samara, Russia

SUMMARY
There were conducted a prospective and retrospective study of surgery and methods of diagnostic of 

primary hyperparathyroidism of patients who had been operating during 2012–2021. The number of women 
exceeded a number of men and was 84% (58 people). Patients’ mean age was 59±12 years old. 

Asymptomatic primary hyperparathyroidism was detected in 7 patients, which accounted for 10% of the 
total number of observations, the predominant symptomatic primary hyperparathyroidism diagnosed in 63 
patients, which accounted for 90% of cases. 

Goal of the study: an improvement in diagnostics of primary hyperparathyroidism.
New methods of monitoring the laboratory parameters reflecting changes in phosphorus-calcium 

metabolism have been proposed, allowing the evaluating the function of the parathyroid glands, the presence 
or absence of primary hyperparathyroidism, and the effectiveness of the treatment. As markers of biochemical 
assessment, integral indicators were proposed that determine the ratio of the product of the values of total 
calcium and phosphorus to parathyroid hormone - IPHPT and the ratio of the product of the values of ionized 
calcium and phosphorus to parathyroid hormone - KPHPT.

Key words: primary hyperparathyroidism, laboratory diagnostics, surgical treatment, 3D 
modeling.

Введение. Первичный гиперпаратиреоз 
(ПГПТ) – эндокринное заболевание, вызываемое 
опухолевым или гиперпластическим изменением 
одной или нескольких околощитовидных желез 
(ОЩЖ), сопровождаемое избыточной секреци-
ей паратиреоидного гормона (ПТГ) при повы-
шенном или верхне-нормальном уровне кальция 

крови и характеризующееся выраженным нару-
шением кальций-фосфорного гомеостаза [1; 2].

ПГПТ требует особого подхода в диагности-
ке и лечении, так как является одной из наиболее 
сложных нозологий в хирургической эндокрино-
логии. Клинически проявляется многосимптом-
ной картиной, вовлекающей в патологический 
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процесс различные органы и системы, что приво-
дит к существенному снижению качества жизни, 
инвалидизации пациентов [3; 4].

Заболеваемость может достигать 18,8 случаев 
на 10000 человек. Распространенность в популя-
ции составляет около 0,86-1%. Данную патоло-
гию можно выявить у лиц любой возрастной кате-
гории, но наиболее часто возникают у лиц старше 
55 лет. Соотношение женщин и мужчин  – 3:1 [5; 
6].

Лабораторная диагностика лежит в основе 
своевременной диагностики ПГПТ и максималь-
но широкого выявления заболевания в популяции. 
Наиболее типичными биохимическими критери-
ями данного диагноза являются два показателя: 
повышенный уровень ПТГ и повышенный уро-
вень общего/ионизированного кальция в плазме 
крови. Также важным лабораторным маркером 
в диагностике ПГПТ является низкий уровень 
фосфора крови, у 1/3 пациентов выявляется ги-
пофосфатемия. 

С улучшением лабораторной диагностики воз-
росла выявляемость данной патологии. Однако ни 
один из существующих ныне методов инструмен-
тальной диагностики не позволяет в 100% случа-
ях указать место топического расположения аде-
ном, а в случае множественного поражения диа-
гностика местоположения увеличенных ОЩЖ и 
аденом становится еще более проблематичной 
[7-9]. 

В настоящее время основным радикальным 
способом лечения больных с диагнозом ПГПТ 
является хирургический. С точки зрения хирурги-
ческой тактики важное место в диагностическом 
алгоритме ПГПТ принадлежит топической диа-
гностике с первичной визуализацией измененных 
ОЩЖ [10].

Цель работы: валидизация предложенных ин-
тегральных показателей для диагностики ПГПТ.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Проведено ретро- и проспективное исследова-
ние 70 пациентов с верифицированным диагнозом 
ПГПТ, оперированных в хирургическом отделе-
нии ЧУЗ «Клиническая больница «РЖД» – Меди-
цина» города Самара и хирургическом отделении 
№2 КФХ Клиник Самарского государственного 
университета c 2012 по 2021 годы и 19 здоровых 
добровольцев, не страдающих эндокринной пато-
логией. В группе пациентов с ПГПТ количество 
женщин составило 84% (59 человек), количество 
мужчин – 16% (11 пациентов). Возраст больных 
варьировался от 23 до 85 лет. 

На этапе предоперационной диагностики и в 
послеоперационном периоде пациентам выпол-
нялось исследование уровня ПТГ иммунохеми-
люминисцентным методом, общего и/или альбу-

мин-скорректированного кальция, ионизирован-
ного кальция, уровня фосфора крови с помощью 
ионоселективной электродной потенциометрии 
и масс-спектрометрии с индуктивно-связанной 
плазмой. 

Также для комплексной лабораторной оценки 
фосфорно-кальциевого обмена и биохимической 
диагностики ПГПТ рассчитывали 2 интегральных 
показателя всем пациентам и здоровым добро-
вольцам – индекс первичного гиперпаратиреоза 
(IПГПТ)  и коэффициент первичного гиперпара-
тиреоза (КПГПТ).  

IПГПТ  и КПГПТ рассчитывали по формулам:

где Саобщ.– уровень общего кальция в плазме 
крови, ммоль/л; Саион. – уровень ионизированно-
го кальция в плазме крови, Р – уровень фосфора 
в плазме крови, ммоль/л; ПТГ – уровень ПТГ в 
плазме крови, пг/мл. При значении IПГПТ ≤ 2,46 и 
Кпгпт ≤ 1,95 можно достоверно судить о наличии 
ПГПТ; при значении IПГПТ > 2,46 и Кпгпт > 1,95  – 
об отсутствии патологии ОЩЖ (патенты на изо-
бретения №2730997 и №2730999 от 26.08.2020). 

В группе 19 здоровых добровольцев проведе-
ны аналогичные лабораторные исследования и 
УЗИ щитовидной и околощитовидных желез.

Для статистической оценки полученных дан-
ных использовали метод вариационной статисти-
ки. Данные представляли в виде средних величин 
с расчетом доверительного интервала и медианы. 
Для сравнения двух групп рассчитывали χ2 (кри-
терий Пирсона). Сравнение двух выборок осу-
ществляли при помощи t-критерия Стьюдента 
и сравнения доверительных интервалов. Анализ 
числа наблюдений был проведен с учетом 95% 
уровня достоверности. Значимыми считались ре-
зультаты, если вероятность случайности р<0,05, 
что при малых выборках является критерием до-
статочной надежности результатов исследования.

РЕЗУЛЬТАТЫ 

Данные лабораторных показателей у пациен-
тов с ПГПТ до и после лечения имели следующую 
тенденцию. Уровень ПТГ до операции составил 
в среднем 304,46±260,06 пг/мл (диапазон значе-
ний от 78,45 до 1169 пг/мл), медиана составила 
220,35 пг/мл. На 1 сутки после операции этот по-
казатель снизился в среднем до 39,11±41,67 пг/мл 
(значения ПТГ от 0,80 до 226,1 пг/мл), медиана 
27,98 пг/мл. Уровень общего кальция до опера-
ции составил 2,76±0,24 ммоль/л (медиана 2,74 
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ммоль/л), уровень альбумин скорректированно-
го кальция составил 2,69±0,36 ммоль/л (медиана 
2,71 ммоль/л). На 1 сутки после проведенного 
хирургического лечения показатель общего каль-
ция в среднем определялся на уровне 2,23±0,22 
ммоль/л (медиана 2,27 ммоль/л). Уровень ионизи-
рованного кальция до операции в среднем соста-
вил 1,34±0,16 ммоль/л (медиана 1,32 ммоль/л). На 
1-е сутки после хирургического лечения показа-
тель ионизированного кальция в среднем опреде-
лялся на уровне 1,09±0,09 ммоль/л (медиана 1,08 
ммоль/л). Уровень фосфора до хирургического 
лечения составил в среднем 0,86±0,2 ммоль/л (ме-
диана 0,83 ммоль/л), после –  1,18±0,16 ммоль/л 
(медиана 1,2 ммоль/л).

При определении первого интегрального пока-
зателя – IПГПТ, его значения варьировали от 0,04 до 
2,46, составляя в среднем 1,12±0,83. В результате 
обследования здоровых добровольцев было вы-
явлено, что все значения IПГПТ были больше мак-
симального значения 2,46, полученного в группе 
пациентов с ПГПТ и варьировали от 2,46 до 9,5, 
составляя в среднем 5,6±2,0. Рассчитанные значе-
ния IПГПТ в первой группе пациентов в 1-е сутки 
после выполненного оперативного вмешательства 
по удалению аденомы были выше значения 2,46. 
Среднее значение было равно 9,7±5,7, что до-
стоверно не отличалось от полученного среднего 
значения здоровых добровольцев и подтверждало 
эффективность проведенной операции (таблица 1). 

Таблица 1
Значения интегрального показателя IПГПТ лабораторной биохимической оценки у пациентов с 

ПГПТ и здоровых добровольцев

Показатель
Пациенты с ПГПТ

Здоровые 
добровольцы

Статистическая 
значимость отли-

чийДо операции 1-е сутки после 
операции

IПГПТ 1,12±0,83* 9,7±5,68 5,6±1,99* р<0,05, χ2=4,13

Примечание. *p – вероятность статистических отличий значений IПГПТ между группами; χ2 – кри-
терий Пирсона

При определении референсного показателя 
нормы второго интегрального показателя КПГПТ он 
варьировал от 2,9 до 6,3; среднее значение КПГПТ 
было равно 3,9±1,3.

При обследовании пациентов с верифициро-
ванным клиническим диагнозом ПГПТ, которые 
были прооперированы по поводу данного забо-
левания, были получены следующие результаты: 
до операции значения КПГПТ варьировали от 0,017 
до 1,95; среднее значение КПГПТ составило 0,5±0,4. 

Таким образом, у всех пациентов с ПГПТ Кпгпт 
был меньше или равен 1,95. КПГПТ равный 1,95 и 
стал пограничным значением, свидетельствующим 
о наличии или отсутствии патологии ОЩЖ. 

Исходя из вышеизложенного, был сделан вы-
вод, что при значении Кпгпт> 1,95 – отсутству-
ют нарушения фосфорно-кальциевого обмена и 
патология ОЩЖ, а значения Кпгпт ≤ 1,95 под-
тверждают наличие нарушения функции ОЩЖ и 
ПГПТ (таблица 2).

Таблица 2
Значения интегрального показателя биохимической оценки КПГПТ у пациентов с ПГПТ и 

здоровых добровольцев

Показатель
Пациенты с ПГПТ

Здоровые 
добровольцы

Статистическая 
значимость отли-

чийДо операции 1-е сутки после 
операции

КПГПТ 0,52± 0,36* 4,13± 2,99 3,86±1,27* р<0,05, χ2=1,85

Примечание. *p – вероятность статистических отличий значений IПГПТ между группами; χ2 – кри-
терий Пирсона

Среднее значение КПГПТ у пациентов после 
операции было выше 1,95: от 1,96 до 8,3 и со-
ставило в среднем 4,13±2,99, приближаясь к 
среднему значению здоровых добровольцев. 
Это свидетельствовало об эффективности опе-

ративного лечения и о биохимическом выздо-
ровлении пациентов (таблица 3). До проведения 
оперативного вмешательства у больных с ПГПТ 
показатель медианы уровня ПТГ составил 
220,35 пг/мл, общего кальция – 2,74 ммоль/л, 
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ионизированного кальция 1,32 ммоль/л, значе-
ние фосфора – 0,83 ммоль/л. Медиана показа-
теля ПТГ у прооперированных пациентов на 
1 сутки послеоперационного периода умень-

шилась на 87 % (до 27,98 пг/мл от исходного 
220,35 пг/мл). Нами также отмечено и умень-
шение значения медианы общего и ионизиро-
ванного кальция (табл. 3).

Таблица 3
Данные результатов лабораторных исследований у пациентов с ПГПТ (Ме)

Показатель До операции После операции Статистическая значи-
мость различий

ПТГ (пг/мл) 220,35 (78,45-1197) 27,98 (0,80-226,1) р=0,00001

Ca ионизированный 
(ммоль/л) 1,32 (1,11-1,75) 1,08 (0,85-1,26) р=0,00001

Ca общий/альбумин-
скорректированный 

(ммоль/л)

2,74/2,71 (2,21-
3,18/2,14-3,45) 2,27 (1,69-2,56) р=0,00001

Примечание. Ме – медиана, р – различия показателей до и после лечения.

ОБСУЖДЕНИЕ

Предлагаемые способы интегральной био-
химической оценки прогнозирования первич-
ного гиперпаратиреоза позволяют достоверно 
прогнозировать наличие или отсутствие данной 
патологии, опираясь на основные лабораторные 
биохимические показатели, характеризующие 
фосфорно-кальциевый обмен, включая не толь-
ко показатели кальция и фосфора, но и значения 
ПТГ. Это дает возможность использовать данный 
метод в качестве быстрого и вероятностного спо-
соба диагностики ПГПТ, в том числе и при прове-
дении профилактических осмотров среди разных 
групп населения. Значения предложенных индек-
сов должны подкрепляться соответствующей кли-
нической картиной и данными инструментальных 
методов исследований. Тем не менее, в силу до-
ступности, простоты, неинвазивности и информа-
тивности данные способы могут широко исполь-
зоваться для диагностики ПГПТ, как в поликли-
нических условиях, так и в условиях стационара. 
Данные методы могут служить также способами 
количественной оценки эффективности проведен-
ного лечения, как в раннем, так и в отдаленном 
периодах у этой категории пациентов.

Эффективность лечения ПГПТ зависит от 
своевременной диагностики и адекватно выпол-
ненного хирургического вмешательства. Предо-
перационное 3D-моделирование на базе МРТ-
исследования с использованием аппаратно-про-
граммного комплекса «Автоплан» значительно 
облегчило нахождение аденом ОЩЖ во время 
операции. Усовершенствование хирургического 
лечения состоит и в том, что помимо точного об-
наружения аденом на дооперационном этапе при 
использовании 3D-моделей интраоперационно 
удалось избежать излишней диагностической 

эксплорации органов шеи в поисках, изменен-
ных ОЩЖ. Всем больным были удалены адено-
мы ОЩЖ. Во время хирургического лечения не 
возникло каких-либо осложнений, технических 
трудностей, не было повреждения возвратных 
нервов, кровотечений. 

ВЫВОДЫ

Использование индексов IПГПТ и КПГПТ в ком-
плексной диагностике ПГПТ позволяет оценить 
изменения фосфорно-кальциевого обмена и с вы-
сокой вероятностью констатировать у обследуе-
мых наличие/отсутствие ПГПТ. Индексы также 
могут быть использованы в качестве контроля 
эффективности проведенного лечения.
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РЕЗЮМЕ
На сегодняшний день в достаточной мере аргументированы представления о достоинствах 

минимально инвазивной хирургии в лечении больных патологией надпочечников (НП). Разработаны 
технические аспекты лапароскопических и ретроперитонеоскопических вмешательств. В то же время 
мы продолжаем сталкиваться с неудовлетворительными результатами лечения больных, которые 
дискредитируют данные методики и диктуют необходимость детализации эндовидеохирургических 
адреналэктомий (АЭ). Целью работы было продемонстрировать методические аспекты оперативных 
вмешательств при опухолях надпочечников с использованием эндоскопической техники, а также оценить 
непосредственные результаты лечения больных при рациональном их использовании.

Изучены результаты оперативных вмешательств 1457 больных с хирургическими заболеваниями 
надпочечников, среди которых 1209 прооперированы эндовидеохирургически со сроками наблюдения 
20 лет. Среди них 178 (12,2%) больным оперативное вмешательство выполнено лапароскопическим 
доступом, 1031 (70,8%) – ретроперитонеоскопическим, 248 (17%) – открытым. Определены показания к 
выбору эндовидеохирургических и открытых вмешательств. Проведен анализ необходимого аппаратного и 
инструментального оснащения, приведены наиболее эффективные методики ретроперитонеоскопической 
и лапароскопической АЭ, оценена их результативность. 

Эндовидеохирургические доступы, в частности ретроперитонеоскопический, обладают 
неоспоримыми преимуществами при соблюдении показаний к их выполнению, учете индивидуальных 
топографо-анатомических особенностей, а также при строгом соблюдении методических аспектов, что 
наглядно продемонстрировано отсутствием осложнений и улучшением непосредственных результатов 
лечения больных. 

Ключевые слова: адреналэктомия; лапароскопия; опухоль надпочечника; 
ретроперитонеоскопия; эндовидеохирургия.

ENDOVIDEOSURGICAL ADRENALECTOMY: OPPORTUNITIES OF SURGICAL 
INTERVENTIONS AND THEIR RESULTS

Romashchenko P. N., Maistrenko N. A., Bliumina S. G.
Military medical Academy named after S.M. Kirov 194044, Akademika Lebedeva street, 6, St. Petersburg, Russian Federation

SUMMARY
To date, the ideas about the merits of minimally invasive surgery in the treatment of patients with 

adrenal gland pathology (AG) have been sufficiently substantiated. The technical aspects of laparoscopic 
and retroperitoneoscopic interventions have been developed. At the same time, we continue to face 
unsatisfactory results of treatment of patients, which discredit these techniques and dictate the need for detailed 
endovideosurgical adrenalectomy (AE). The aim of the work was to demonstrate the methodological aspects 
of surgical interventions for adrenal tumors using endoscopic techniques, as well as to evaluate the immediate 
results of treatment of patients with their rational use.

The results of surgical interventions were studied in 1457 patients with surgical diseases of the adrenal 
glands, among whom 1209 were operated on endovideosurgery with a follow-up period of 20 years. Among 
them, 178 (12.2%) patients underwent surgery by laparoscopic approach, 1031 (70.8%) - retroperitoneoscopic, 
248 (17%) - open. The indications for the choice of endovideosurgical and open interventions were determined. 
The analysis of the necessary hardware and instrumental equipment was carried out, the most effective methods 
of retroperitoneoscopic and laparoscopic AE were presented, and their effectiveness was assessed.

Endovideosurgical approaches, in particular retroperitoneoscopic, have undeniable advantages if the 
indications for their implementation are observed, individual topographic and anatomical features are taken 
into account, as well as with strict adherence to methodological aspects, which is clearly demonstrated by the 
absence of complications and the improvement of the immediate results of patient treatment.

Key words: adrenalectomy; laparoscopy; adrenal gland tumor; retroperitoneoscopy; 
endovideosurgery.
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Эндовидеохирургия надпочечников (НП) 
прочно вошла в арсенал оперативной техники 
эндокринных хирургов. Успешность выполнения 
адреналэктомии (АЭ) зависит от множества фак-
торов: правильной дооперационной оценки боль-
ного и индивидуальной вариабельности располо-
жения опухоли НП в забрюшинном пространстве, 
адекватного анестезиологического пособия, ос-
нащения операционной, соблюдения основных 
этапов выполнения АЭ и, конечно, опыта опера-
ционной бригады. Несоблюдение всех этих тре-
бований приводит к нерациональному использо-
ванию минимально инвазивных доступов, ошиб-
кам при выполнении ретроперитонеоскопических 
и лапароскопических доступов и, как следствие, 
развитию осложнений и неудовлетворительных 
результатов лечения больных образованиями НП. 

Цель работы – оценить непосредственные ре-
зультаты лечения больных при рациональном ис-
пользовании различных доступов. 

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Изучены результаты оперативных вмеша-
тельств 1457 больных опухолями НП, прохо-
дивших обследование и лечение в клинике фа-
культетской хирургии им. С.П. Фёдорова и на её 
клинической базе, среди которых 1209 проопери-
рованы эндовидеохирургически со сроками на-
блюдения 20 лет. Среди них 178 (12,2%) больным 
оперативное вмешательство выполнено лапаро-
скопическим доступом, 1031 (70,8%) – ретро-
перитонеоскопическим, 248 (17%) – открытым. 
После комплексного обследования проводили 
интегральную оценку ведущих КТ-критериев, 
позволяющих обосновать выбор рациональной 
методики и объема хирургического лечения.

Топографо-анатомические особенности распо-
ложения НП в забрюшинном пространстве на гра-
нице грудной и брюшной полостей в непосред-
ственной близости с такими органами и струк-
турами как почки, заднемедиальная поверхность 
печени, селезенка и ее сосуды, поджелудочная 
железа, толстая кишка, нижняя полая вена (НПВ), 
диафрагма создают значительные технические 
сложности для осуществления хирургических 
манипуляций при выполнении АЭ.

Все оперативные вмешательства выполняли 
под общей комбинированной анестезией с инту-
бацией трахеи и искусственной вентиляцией лёг-
ких. Положение пациента на операционном столе, 
доступы и этапы хирургического вмешательства 
зависели от выбранной методики. Для выполне-
ния эндовидеохирургических вмешательств ис-
пользовали стандартный лапароскопический ком-
плекс фирмы «KARL STORZ» (Germany), состоя-
щий из следующих видеосистем и аппаратов: ла-
пароскоп с угловой (30-45 – градусной) оптикой, 

световод, видеокамера, видеомонитор с экраном 
20 дюймов, ксеноновый осветитель, инсуффлятор 
углекислого газа (лапарофлатор), электрохирурги-
ческий блок, ирригатор-аспиратор (аквапуратор). 
На приборной стойке, которую можно свободно 
перемещать по операционной, размещали аппа-
раты. При комплектации наборов инструментов 
для операции учитывали вид вмешательства: ла-
пароскопический, ретроперитонеоскопический, 
торакофренотомический, лапаротомный.

Количественные данные были подвергнуты 
математическому и статистическому анализу с по-
мощью программного обеспечения STATISTICA 
for Windows и Microsoft Excel (Microsoft Office 
2010, USA) на персональном компьютере на базе 
процессора AMD Dual-Core. Единицы СИ ис-
пользовали для обозначения размеров и числовых 
значений общепринятых физических величин. 
Определяли числовые характеристики показа-
телей, традиционные показатели описательной 
статистики (число наблюдений, среднее арифме-
тическое, стандартное отклонение, максимальное 
и минимальное значение признака, относительная 
величина). По t-критерию Стьюдента оценивали 
достоверность различий переменных в выборках 
с нормальным распределением, по непараметри-
ческому критерию U Манна-Уитни – при ненор-
мальном (различие при р<0,05 считали достовер-
ным).

РЕЗУЛЬТАТЫ

Высокая результативность лечения эндокри-
нологических больных, несомненно, определяет-
ся их адекватной предоперационной подготовкой 
и выбором оперативного доступа. Пациентам с 
сопутствующей патологией, независимо от на-
личия или отсутствия гормональной активности 
новообразований НП, проводили консерватив-
ную терапию сердечно-сосудистых осложнений 
путем коррекции гипотензивной, антиаритмиче-
ской, антикоагулянтной, антиангинальной, гипо-
липидемической и гипогликемической терапии. 
Консервативные методы предоперационной под-
готовки, используемые нами, согласуются с миро-
выми данными [1]. 

Проведено изучение взаимосвязи формы те-
лосложения больных и выбранного рациональ-
ного варианта доступа для АЭ (Таблица 1). 

Предпочтение лапароскопическому доступу 
отдавали лишь у пациентов с брахиморфным ти-
пом телосложения с правосторонней локализации 
опухоли НП и планировании симультанного опе-
ративного вмешательства на органах брюшной 
полости (холецистэктомия). Во всех остальных 
клинических наблюдениях при  возможности вы-
полнения АЭ с использованием эндовидеохирур-
гической техники предпочтение отдавали заднему 
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Таблица 1
Распределение больных по вариантам хирургического доступа для АЭ в зависимости от антропо-

метрических параметров тела больных (n=1457)

Вариант доступа

Форма телосложения

брахиморфная 
(n=279)

мезоморфная 
(n=892)

долихоморфная 
(n=286)

справа слева справа слева справа слева

Ретроперитонеоскопический 
(n=1031) 32 24 283 442 137 113

Лапароскопический (n=178) 178 - 0 - 0 -

Открытый (n=248) 34 11 109 58 19 17

ретроперитонеоскопическому доступу. Причиной 
этому явилась техническая простота, анатомиче-
ское удобство выполнения АЭ из забрюшинного 
доступа и, как следствие, его безопасность.

Предпочтение лапароскопическому доступу 
отдавали лишь у пациентов с брахиморфным ти-
пом телосложения с правосторонней локализации 
опухоли НП и планировании симультанного опе-
ративного вмешательства на органах брюшной 
полости (холецистэктомия). Во всех остальных 
клинических наблюдениях при  возможности вы-
полнения АЭ с использованием эндовидеохирур-
гической техники предпочтение отдавали заднему 
ретроперитонеоскопическому доступу. Причиной 
этому явилась техническая простота, анатомиче-
ское удобство выполнения АЭ из забрюшинного 
доступа и, как следствие, его безопасность.

Другим важным антропометрическим крите-
рием выбора доступа для АЭ был индекс массы 
тела (ИМТ) больных, а также размер новооб-

разований НП в наибольшем измерении еще на 
этапе скринингового УЗИ, определяющих пред-
почтение в пользу эндовидеохирургических или 
открытых вариантов доступа для АЭ (Таблица 2).

Анализ полученных данных позволил уста-
новить, что при среднем размере опухоли НП 
менее 8 см предпочтение отдавали эндовидео-
хирургическим доступам. Средний размер ново-
образований НП в группе больных, которым АЭ 
выполняли с использованием открытого доступа 
(торакофренотомического или лапаротомическо-
го), достоверно не отличался. Было определено, 
что имеется прямая пропорциональная связь меж-
ду увеличением ИМТ в группе больных и про-
должительностью оперативного вмешательства: 
длительность операционного времени достоверно 
выше у пациентов с ИМТ 29,3±3,3 кг/м2 (р≤0,004). 
На основании полученных данных установлено, 
что ИМТ является важным антропометрическим 
критерием в планировании АЭ.

Таблица 2 
Средний размер новообразований надпочечников и индекс массы тела в группах 

прооперированных больных (n=1457)

Показатель
Вариант доступа для адреналэктомии

открытый (n=248) ретроперитонеоскопи-
ческий (n=1031)

Лапароскопический 
(n=178)

Средний размер опу-
холи НП, см 8,2±2,6 2,6±2,3 (0,0001)* 3,2±2,3 (0,0001)*

Индекс массы тела, кг/
м2 29,3±3,3 26,0±3,3 (0,0003)* 28,4±3,2 (0,4)*

Примечание: * - уровень значимости (р) различий представлен в сравнении с группой больных, про-
оперированных из открытого доступа

Кроме того, доступ для АЭ на дооперацион-
ном этапе выбирали с учетом критериев риска 
развития технических трудностей, определяе-
мых с использованием компьютерно-томогра-
фической навигации. Установлено, что в слу-
чае правосторонней локализации опухоли НП 
предпочтение отдавали открытым вариантам 
доступов при наличии 4 и более критериев, в 
случае левосторонней локализации – при на-

личии 3 и более признаков (р≤0,001). Методика 
КТ-проектирования доступа для АЭ достаточно 
подробно описана в ранее опубликованных нами 
исследованиях [4; 5].

Сравнительный анализ результатов лечения 
больных хирургическими заболеваниями НП по-
зволил установить достоверные различия в про-
должительности оперативных вмешательств в за-
висимости от вида доступа (Таблица 3).
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Таблица 3
Средняя продолжительность АЭ в группах прооперированных больных (n=1457)

Локализация опухоли 
НП

Продолжительность АЭ при вариантах доступа, мин

Открытого (n=248) ретроперитонеоскопи-
ческого (n=1031)

Лапароскопического 
(n=178)

Справа 245,7±33,3 140,7±29,3 (0,0001)* 150,5±29,6 (0,0001)*

Слева 186,9±26,8 131,1±28,8 (0,0001)* -

Примечание: * - уровень значимости (р) различий представлен в сравнении с группой больных, про-
оперированных из открытого доступа

При правосторонней локализации опухоли 
НП операционное время достоверно выше, чем у 
больных с левосторонней локализаций (р=0,03). 
Среди эндовидеохирургических оперативных 
вмешательств значительным преимуществом об-
ладала АЭ из ретроперитонеоскопического досту-
па в виду наименьшей его травматичности и, как 
следствие, продолжительности операционного 
времени в сравнении с лапароскопическим до-
ступом.

Интраоперационных осложнений, с учётом 
планирования варианта доступа и применяемой 
техники выполнения АЭ, не было. Прогнозируе-
мыми осложнениями, которые могли возникнуть 

во время выполнения АЭ считали, главным обра-
зом, повреждения центральной вены НП, сосудов 
почек и селезенки, нижней полой вены и, как след-
ствие, развитие интраоперационной кровопотери, 
которые подробно описаны в литературе [2; 3].

Завершающим этапом АЭ являлось дрени-
рование ложа удаленного НП с использованием 
полихлорвиниловой дренажной трубки для кон-
троля качества гемостаза в раннем послеопера-
ционном периоде. Однако длительность дрени-
рования  послеоперационной раны достоверно 
отличалась в группах больных, перенесших АЭ 
из традиционных и эндовидеохирургических до-
ступов (Таблица 4).

Таблица 4
Средняя продолжительность дренирования послеоперационной раны (n=1457)

Локализация опухоли 
НП

Длительность дренирования «ложа» удаленного НП (ч) при различных 
вариантах доступа для адреналэктомии

Открытом (n=248) ретроперитонеоскопи-
ческом (n=1031)

Лапароскопическом 
(n=178)

Справа 82,0±16,3 23,7±15,8 (0,0001)* 41,3±15,9 (0,01)

Слева 45,9±14,6 23,2±15,5 (0,0001)* -

Примечание: * - уровень значимости (р) различий представлен в сравнении с группой больных, про-
оперированных из открытого доступа

Анализ полученных данных позволил обра-
тить внимание, что дренирование ложа удаленно-
го НП после правосторонней лапароскопической 
АЭ осуществляли достоверно дольше, чем после 
ретроперитонеоскопических АЭ (р≤0,0001), от-
крытые доступы также характеризовались дли-
тельным дренированием.

С целью мониторинга основных гемодина-
мических показателей все пациенты сразу по-
сле проведенного оперативного вмешательства 
находились под динамическим наблюдением в 
условиях послеоперационного отделения. Досто-
верными показателями, позволявшими осущест-
влять перевод больных на общехирургическое 
отделение были: возвращение сознания после 
операции (мин), эффективное самостоятельное 

дыхание (мин), устойчивые гемодинамические 
показатели (АД, ЧСС), а также восстановление 
перистальтики (ч).

Перевод на общехирургическое отделение 
после открытых АЭ проводился на 3-4 сутки 
(74,4±21,4 ч), после лапароскопических АЭ – на 
2-3 сутки (39,2±19,2 ч), после ретроперитонео-
скопических АЭ – в течение первых суток после 
операции (18,8±17,0 ч). 

Ранняя активизация больных и начало энте-
рального питания в первые сутки после эндовиде-
охирургических АЭ, прежде всего, была связана 
с отсутствием повреждения брюшинного покрова 
во время ретроперитонеоскопических доступов 
и, соответственно, быстрым восстановлением 
перистальтики кишечника после оперативного 
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вмешательства: после открытых АЭ перисталь-
тика в среднем  восстанавливалась к 2-м сут-
кам (41,7±15,0 ч) (p≤0,005), после правосторон-
них лапароскопических АЭ – через 34,0±14,5 ч 
(р≤0,001); после ретроперитонеоскопических – в 
течение первых суток после операции (17,3±14,2 
ч) (р≤0,04). Для объективизации болевых ощу-
щений у больных в послеоперационном периоде 

проводили оценку интенсивности болевого син-
дрома при помощи цифровой рейтинговой шкалы 
ВАШ (визуально-аналоговая шкала). Отмечено, 
что в первые 24 часа после АЭ выраженность 
болевого синдрома достоверно ниже в группе 
больных, прооперированных из ретроперитонео-
скопического доступа, в отличие от лапароскопи-
ческого и традиционных (Таблица 5).

Таблица 5
Выраженность болевого синдрома в первые сутки после АЭ (n=1457)

Выраженность 
болевого синдрома

Хирургический доступ для АЭ

Открытый (n=248) Лапароскопический 
(n=178)

Ретроперитонеоско-
пический (n=1031)

Нет боли 0 8 (4,5%) 477 (46,3%)

Слабая боль 25 (10%) 54 (30,3%) 451 (43,7%)

Умеренная боль 124 (50%) 93 (52,2%) 103 (10%)

Сильная боль 99 (40%) 23 (13%) 0

Нестерпимая боль 0 0 0

Уровень значимости - 0,06* 0,0001*

Примечание: * - уровень значимости (р) различий представлен в сравнении с группой больных, про-
оперированных из открытого доступа

Купирование болевого синдрома проводили 
всем больным в первые сутки после операции, од-
нако, длительность приема анальгетиков была раз-
личной у пациентов, перенесших АЭ (Таблица 6). 
Сравнительный анализ данных показал, что боль-

ные, прооперированные с применением открытых 
и лапароскопического доступов в течение большего 
времени требовали приема нестероидных противо-
воспалительных препаратов (НПВС), чем больные, 
перенесшие ретроперитонеоскопическую АЭ.

Продолжительность 
приема НПВС после 

АЭ, ч

Хирургический доступ для АЭ

Открытый (n=248) ретроперитонеоскопи-
ческий (n=1031)

Лапароскопический 
(n=178)

Справа 74±15,2 51,6±14,3 (0,0006)* 72,0±14,4 (0,5)*

Слева 69,0±14,5 42,3±13,8 (0,0001)* -

Таблица 6
Средняя продолжительность приема анальгетиков в послеоперационном периоде (n=1457)

Примечание: *уровень значимости (р) различий представлен в сравнении с группой больных, про-
оперированных из открытого доступа

Продолжительность госпитализации после 
операции была одним из основных показателей 

при сравнении открытых и эндовидеохирургиче-
ских оперативных вмешательств (Таблица 7).

Таблица 7
Продолжительность нахождения больных в стационаре после АЭ (n=1457)

Показатель
Доступ

Открытый (n=248) ретроперитонеоскопи-
ческий (n=1031)

Лапароскопический 
(n=178)

Койко-день 14,3±3,2 5,8±2,5 (0,0001)* 6,9±3,1 (0,0001)*

Примечание: * - уровень значимости (р) различий представлен в сравнении с группой больных, про-
оперированных из открытого доступа
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Непосредственные результаты АЭ с использо-
ванием программ подготовки больных к опера-
ции и выбора различных обоснованных доступов 
свидетельствуют об отсутствии интра- и после-
операционных осложнений, а также летальных 
исходов.

Полученные нами данные доказывают пре-
имущества ретроперитонеоскопической АЭ, 
которая была выполнена 1031 (70,8%) больным. 
Лапароскопический доступ сохраняет актуаль-
ность лишь при правосторонней локализации 
опухоли НП при планировании симультанных 
оперативных вмешательств на органах брюш-
ной полости у лиц брахиморфного телосложения 
(12,2%). Открытые доступы показаны в 17,0% 
случаев при доброкачественных образовани-
ях НП более 8 см в диаметре, АКР III стадии 
(T1-4N1M0, T3-4N0M0), злокачественных хро-
маффиномах с признаками инвазии. Строгое со-
блюдение этапов выполнения АЭ из различных 
доступов позволяет не только избежать развитие 
осложнений, но и повысить реабилитацию боль-
ных после АЭ.

ОБСУЖДЕНИЕ

Одним из актуальных вопросов эндокринной 
хирургии продолжает оставаться выбор раци-
онального варианта доступа для АЭ [6; 7]. От-
крытые доступы сохранили свою актуальность, 
но показания к их выполнению значительно со-
кратились [8]. Эра минимально инвазивной хи-
рургии НП предоставила хирургам право выбора 
между основными вариантами доступов: лапа-
роскопическим и ретроперитонеоскопическим. 
Вместе с тем, из года в год авторы публикуют 
данные о сохраняющемся числе осложнений при 
выполнении АЭ [9-12]. Этот тревожный факт 
наглядно демонстрирует проблему отсутствия 
стандартизованных подходов в лечении больных 
патологией НП, подчёркивает важность деталь-
ной оценки методики выполнения лапароскопи-
ческих и ретроперитонеоскопических доступов и, 
как следствие, достижения основных принципов 
минимально инвазивной хирургии: результатив-
ность, безопасность, экономичность. М.Walz и 
его коллектив авторов продолжают публиковать 
данные о преимуществах ретроперитонеоскопи-
ческих методик [13-15]. Исследователи из США 
отдают предпочтение лапароскопическим до-
ступам [9; 11]. Возникает закономерный вопрос: 
чем вызвано сохраняющееся число осложнений, 
если техника выполнения АЭ давно известна и 
широко распространена? Анализируя данные 
литературы, приходим к выводу, что осложнения 
вызваны ошибками предоперационного этапа и 
определением показаний к АЭ, недостаточным 
опытом хирургов и профессионализмом мульти-

дисциплинарной команды, несоблюдением мето-
дики выполнения АЭ [4-8]. 

Таким образом, представленные технические 
аспекты выполнения эндовидеохирургических 
доступов, строгое соблюдение показаний к вы-
полнению оперативных вмешательств наглядно 
демонстрируют свою эффективность и безопас-
ность для пациента, что позволила улучшить не-
посредственные результаты лечения больных об-
разованиями НП (Таблица 8). 

Приведенный нами в таблице сравнительный 
анализ непосредственных результатов лечения 
пациентов полностью согласуется с мировыми 
мультицентровыми исследованиями [6; 15].

ВЫВОДЫ

1. Учет антропометрических данных боль-
ных, а также использование возможностей КТ в 
дооперационном проектировании рационально-
го варианта доступа для АЭ позволяет с учетом 
индивидуальных особенностей пациента обосно-
ванно применять эндоскопические и открытые 
варианты вмешательств. 

2. При выборе эндовидеохирургического до-
ступа для оперативного вмешательства, независи-
мо от типа телосложения больного и локализации 
опухоли надпочечника, предпочтение следует 
отдавать заднему ретроперитонеоскопическому 
доступу, который обеспечивает наибольшую без-
опасность и техническую простоту выполнения 
АЭ. 

3. Пациентам брахиморфного типа телосло-
жения с локализацией опухоли в правом НП и 
планировании симультанных оперативных вме-
шательств на органах брюшной полости показано 
выполнение лапароскопической АЭ. 

4. Открытые оперативные вмешательства (то-
ракофренотомия в X-м межреберье/лапаротомия) 
показаны больным доброкачественными образо-
ваниями НП диаметром более 8 см, местно-рас-
пространенными формами АКР (Т1-4N1M0, Т3-
4N0M0) и злокачественными феохромоцитомами 
с признаками инвазии в соседние органы.

5. Адреналэктомию необходимо выполнять, 
строго придерживаясь основных этапов опера-
тивного вмешательства, с применением наиболее 
надежных, эффективных и безопасных современ-
ных энергетических методов диссекции и коагу-
ляции тканей в эмбриональных слоях забрюшин-
ной жировой клетчатки, выбор которых должен 
определяться индивидуально для каждого боль-
ного опухолью НП с учетом оснащенности спе-
циализированного стационара и опыта хирурга.
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РЕЗЮМЕ
Увеличение случаев выявления фолликулярных опухолей и высокодифференцированного рака 

щитовидной железы требует создания новых наиболее эффективных методов их дифференциальной 
диагностики с целью дооперационной верификации злокачественного процесса, хирургического 
вмешательства, выбора адекватного объема для улучшения результатов лечения. Цель исследования 
– обоснование целесообразности применения молекулярно-генетических методов исследования 
в предоперационной диагностике и определении рациональной хирургической тактики у больных 
новообразованиями щитовидной железы. Для оптимизации лечебно-диагностического алгоритма 
проведен ретроспективный анализ результатов обследования и лечения 60 пациентов клиники 
факультетской хирургии с различными узловыми образованиями щитовидной железы, диагностика 
которых была дополнена определением наиболее перспективных биомаркеров в клеточном материале 
пункционной тонкоигольной биопсии с помощью иммуноцитохимических и молекулярно-генетических 
методов исследования. Проведенный анализ позволил оценить диагностическую значимость 
дооперационного определения в пункционном материале маркера Gаlectin-3 методом проточной 
флуороцитометрии, мутации ВRАF гена V600Е методом полимеразной цепной реакции в выявлении 
высокодифференцированного рака щитовидной железы и выборе рационального объема оперативного 
вмешательства. В результате проведенного исследования установлено прогностическое значение натрий-
йодидного симпортера в развитии резистентности рака щитовидной железы к послеоперационной терапии 
радиоактивным йодом, что позволяет обосновать объем хирургического вмешательства. Применение 
оптимизированного лечебно-диагностического алгоритма с учетом новых молекулярно-генетических 
методов исследования у больных хирургическими заболеваниями щитовидной железы способствует 
выбору персонифицированной тактики лечения на основе генетических механизмов формирования 
патологического процесса.

Ключевые слова: хирургия щитовидной железы, узловые образования щитовидной 
железы, рак щитовидной железы, фолликулярные неоплазии, дифференциальная 
диагностика, лечебно-диагностический алгоритм, молекулярно-генетические 
исследования.

MOLECULAR-GENETIC TESTING IN THYROID SURGERY
Romashchenko P. N., Maistrenko N. A., Krivolapov D. S., Simonova M. S.

S.M. Kirov Military medical academy of Ministry of Defense of the Federation, 194044, St. Petersburg, Russia.

SUMMARY
The increase in the number of cases of detection of follicular tumors and well-differentiated thyroid cancer 

requires the creation of new most effective methods of their differential diagnosis with the aim of preoperative 
verification of the malignant process, surgical intervention, and the choice of an adequate volume to improve 
treatment results. The aim of the study was to substantiate the expediency of using molecular-genetic research 
methods in preoperative diagnostics and determining rational surgical tactics in patients with thyroid neoplasms. 
Retrospective analysis of the results of examination and treatment of 60 patients of the Clinic of Faculty Surgery 
with various thyroid nodules was carried out, the diagnosis of which was supplemented by the determination of 
the most promising biomarkers in the cellular material of puncture fine-needle biopsy using immunocytochemical 
and molecular genetic research methods for optimize the algorithm of treatment and diagnostic. The analysis 
made it possible to evaluate the diagnostic significance of the preoperative determination of the Galectin-3 
marker in the puncture material by flow fluorocytometry, mutation ВRАF of gene V600Е by the polymerase chain 
reaction method in the detection of well-differentiated thyroid cancer and the choice of a rational volume of 
surgery. As a result of the study, the prognostic value of sodium iodide symporter in the development of thyroid 
cancer resistance to postoperative therapy with radioactive iodine was established, which makes it possible to 
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justify the scope of surgical intervention. The use of an optimized algorithm of diagnostic and treatment, taking 
into account new molecular genetic research methods in patients with surgical diseases of the thyroid gland, 
contributes to the choice of personalized treatment tactics based on the genetic mechanisms of the formation 
of the pathological process. 

Key worlds: thyroid surgery, thyroid nodules, thyroid cancer, follicular neoplasms, differential 
diagnosis, algorithm of treatment and diagnostic, molecular genetic testing. 

ВВЕДЕНИЕ

Рак щитовидной железы (РЩЖ) по темпу 
прироста занимает лидирующее место среди 
злокачественных новообразований, что связано 
не только с увеличением количества больных 
данной патологией, но и с совершенствованием 
диагностических возможностей, способствую-
щих своевременному выявлению злокачествен-
ных опухолей и фолликулярных неоплазий [1; 
2]. Перечень основных диагностических меро-
приятий, разработанных ведущими тиреоидо-
логическими ассоциациями, во всем мире един 
и практически не оставляет спорных моментов. 
«Золотым стандартом» предоперационной диа-
гностики новообразований щитовидной железы 
(ЩЖ) остается цитологическое исследование 
материала, полученного при пункционной тон-
коигольной аспирационной биопсии (ПТAБ) 
под УЗ-контролем. Однако наибольшие труд-
ности при выборе персонифицированной так-
тики лечения по настоящее время сохраняются 
при выявлении фолликулярных неоплазий (IV 
цитологическая категория), диагностируемых 
примерно у 15% больных образованиями ЩЖ 
и требующих проведения их дифференциаль-
ной диагностики [3; 4]. При этом отсутствие 
возможности установить индивидуальные мор-
фологические и биологические характеристики 
опухоли на дооперационном этапе способствует 
увеличению случаев неадекватных по объему 
оперативных вмешательств [5; 6]. Указанные 
трудности обуславливают необходимость разра-
ботки новых методов диагностики с целью по-
вышения их диагностических возможностей в 
верификации образований ЩЖ, тем самым обе-
спечивая выбор наиболее оптимальной тактики 
лечения. Понимание генетических механизмов 
канцерогенеза позволило с недавнего времени 
начать поиск перспективных биомаркеров вы-
сокодифференцированного РЩЖ (ВДРЩЖ), 
а также проводить молекулярно-генетические 
исследования, направленные на выявление экс-
прессии различных генов и оценку соматических 
мутаций [7-12].

Цель исследования: обосновать целесообраз-
ность применения молекулярно-генетических 
методов исследования в предоперационной диа-
гностике и определении оптимальной тактики 
хирургического лечения у больных новообразо-
ваниями щитовидной железы.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Проведен ретроспективный анализ результатов 
комплексного обследования и лечения 60 пациен-
тов с узловыми образованиями ЩЖ, оперирован-
ных в клинике факультетской хирургии им. С.П. 
Федорова Военно-медицинской академии имени 
С.М. Кирова в период с ноября 2019 по ноябрь 2020 
г. С целью дообследования и уточнения характера 
новообразований и дальнейшей тактики лечения 
общий стандарт обследования у всех испытуемых 
был дополнен молекулярно-генетическими мето-
дами исследования материала, полученного при 
ПТАБ. Исследование состояло из двух этапов: на 
первом оптимизирована предоперационная диа-
гностика ВДРЩЖ путем оценки уровня экспрес-
сии Gаlectin-3 по усовершенствованной методике 
проточной флюороцитометрии (ПФЦ) и мутации 
V600Е гена BRАF методом полимеразной цепной 
реакции (ПЦР) в клеточном материале у всех 60 
больных; на втором – исследованы прогности-
ческие возможности определения методом ПФЦ 
мембранной экспрессии натрий-йодидного сим-
портера (NIS) в выявлении резистентности РЩЖ  
к радиойодтерапии (РЙТ) [5].

С целью определения показаний к оператив-
ному лечению и оценки диагностической значи-
мости применяемых молекулярно-генетических 
методов исследования все пациенты в зависимо-
сти от заключений цитологического исследова-
ния были распределены на четыре группы: в пер-
вую (n=21) вошли больные с признаками PЩЖ 
(Вethesda VI); во вторую (n=3) – с новообразова-
ниями, подозрительными на PЩЖ (Вethesda V); в 
третью (n=26) – с фолликулярными неоплазиями 
(Вethesda IV); в четвертую (n=10) – с коллоидны-
ми узлами (Вethesda II) [13].

Все пациенты с гистологически подтверж-
денным ВДРЩЖ (n=26) с целью оценки эф-
фективности проведенного хирургического или 
комбинированного лечения были разделены на 
три подгруппы с определением экспрессии NIS 
методом ПФЦ: в первую (n=10) были включены 
больные, которые перенесли только оперативное 
вмешательство с последующим снижением в кро-
ви уровня тиреоглобулина (ТГ) и антител к нему 
(АТ-ТГ); во вторую (n=9) – оперативное вмеша-
тельство с последующей РЙТ и отсутствием по 
результатам контрольной сцинтиграфии всего 
тела патологического накопления радиофарм-
препарата (РФП), а также определяемого уровня 
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TГ и AT-TГ крови; в третью (n=7) – оперативное 
вмешательство с последующей РЙT без патоло-
гического накопления PФП при сцинтиграфии 
всего тела, но со стойким сохранением в крови 
уровня ТГ.

Статистическую обработку полученных 
данных проводили на персональном компью-
тере с помощью пакета прикладных программ 
Microsoft Excel (Microsoft Office 2013, СШA) и 
STАTISTICА for Windоws 7,0. Осуществляли 
определение традиционных показателей описа-
тельной статистики и числовых характеристик 
исследуемых показателей. Достоверность раз-
личий переменных в выборках оценивали по 
t-критериям Стьюдента и Фишера (достоверным 
считали различие при р<0,05 и f<0,05). Оценку 
показателей информативности методов иссле-
дования определяли по таким показателям как 
чувствительность, специфичность, точность, 
положительная и отрицательная прогностиче-
ская ценность. Эффективность бинарных клас-
сификаторов на основе логистической регрессии 
оценивали методом ROС-анализа с определени-
ем порогового значения или точки отсечения и 
площади под кривой (АUC). Числовые значения 
общепринятых физических величин и размеров 
обозначали с использованием единицы СИ.

РЕЗУЛЬТАТЫ

В ходе комплексного обследования пациентов 
были сформулированы показания к хирургиче-

скому лечению: подозрение на РЩЖ и фолли-
кулярные опухоли и – у 29 (48,3%) пациентов, 
PЩЖ – у 21 (35%), коллоидный зоб с компресси-
ей органов шеи – у 10 (16,7%). Исходя из этого, у 
23 (38,3%) больных была выполнена тиреоидэк-
томия, у 27 (45%) – гемитиреоидэктомия; у 10 
(16,7%) –субтотальная резекция ЩЖ. Операция 
была дополнена у 11 (18,3%) пациентов цен-
тральной (n=9) и боковой (n=2) лимфаденэкто-
мией при выявлении подозрительных признаков 
метастазирования опухоли в соответствующую 
группу лимфатических узлов. Хирургические 
вмешательства при помощи традиционной ме-
тодики были выполнены у 27 (45%) больных, с 
использованием минимально инвазивных – у 33 
(55%).

По результатам заключений гистологическо-
го исследования операционного материала уста-
новлено, что в группе больных с цитологической 
картиной РЩЖ (n=21) диагноз ВДРЩЖ был 
подтвержден у 20 (95,2%); у пациентов второй 
группы с признаками, подозрительными на PЩЖ 
(n=3) – у 2 (66,7%). У 1 пациента первой и у 1 
второй группы были верифицированы фоллику-
лярные аденомы. В группе больных фолликуляр-
ными неоплазиями (n=26) фолликулярные адено-
мы были подтверждены у 22 (84,6%) пациентов, 
BДРЩЖ – у 4 (15,4%). У всех больных четвертой 
группы с цитологической картиной коллоидного 
зоба (n=10) диагностирован доброкачественный 
процесс (табл.1).

Таблица 1
Результаты гистологического исследования операционного материала в группах больных (n=60)

Группы больных (результат цитологи-
ческого исследования пункционного 

материала)

Заключение гистологического ис-
следования операционного мате-

риала

Количество 
больных 

абс. %

Вethesda VI (n=21)

Папиллярный РЩЖ:
- классический вариант

- фолликулярный вариант
18
1

85,6
4,8

Фолликулярный РЩЖ 1 4,8

Фолликулярная аденома 1 4,8

Вethesda V (n=3)
Папиллярный РЩЖ 

(классический вариант) 2 66,7

Фолликулярная аденома 1 33,3

Вethesda IV (n=26)

Фолликулярная аденома 22 84,6

Папиллярный РЩЖ
(классический вариант) 3 11,5

Фолликулярный РЩЖ 1 3,9

Вethesda II (n=10) Узловой коллоидный зоб 10 100

На основании заключений гистологическо-
го исследования диагноз ВДРЩЖ был уста-
новлен у 26 пациентов (табл. 2), у 23 (88,5%) 
из которых выявлен классический вариант 

гистологического типа папиллярной карци-
номы, у 1 (3,8%) – фолликулярный вариант 
папиллярной карциномы, у 2 (7,7%) – фолли-
кулярный рак.
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Таблица 2
Распределение больных ВДРЩЖ в рамках классификации ТNM (n=26)

Т N M Папиллярный 
РЩЖ (n=24)

Фолликулярный 
РЩЖ (n =2)

T1а-b

N0

M0

7 1

N1а 2 –

Т2

N0 2 1

N1а 3 –

Т3а-b

N0 4 –

N1а 4 –

N1b 1 –

Т4а-b N1b 1 –

Стадия I 9 2

Стадия II 14 –

Стадия III 1 –

Определение биомаркера Gаlektin-3 методом 
ПФЦ в клеточном материале позволило устано-
вить, что у 26 больных с гистологически под-
твержденным ВДРЩЖ, значения его экспрес-
сии находились в пределах от 47,6 до 89,9%, в 
среднем – 60,1±15,0%. Только у одного пациента 
с фолликулярным вариантом папиллярной кар-
циномы отмечен исключительно низкий уровень 
экспрессии Galectin-3 – 9,5%. В то же время у 
больных фолликулярными карциномами выявле-
ны самые высокие значения экспрессии маркера 
– 86,5 и 89,8%. Большой разброс значений экс-
прессии Galectin-3 – от 1,3 до 57,2%, отмечен у 
пациентов фолликулярными аденомами ЩЖ, в 
среднем показатель составил 26,6±17,8%. У всех 
10 больных коллоидным зобом значения экспрес-
сии маркера были относительно низкими и не 
поднимались выше 26,5%. Оптимальная отсечка 
по уровню экспрессии Galectin-3 для разделения 
доброкачественных и злокачественных новообра-
зований ЩЖ установлена на уровне 47,6%. Из-
учение диагностической значимости, позволило 
установить, что чувствительность определения 
уровня Galectin-3 составила 96,2%, специфич-
ность – 88,2%, точность – 91,7%, положительная 
и отрицательная прогностическая ценность – 
86,2% и 96,8% соответственно (АUС=0,950).

Анализ полученных результатов определения 
Gаlectin-3 в группах испытуемых показал, что 
среди больных с цитологически подтвержден-
ным PЩЖ (n=21) и подозрением на него (n=3) 
низкие значения экспрессии данного маркера в 
двух случаях указывали на доброкачественный 
характер заболевания. Среди 26 пациентов с фол-
ликулярными неоплазиями у 18 (69,2%) значения 
его экспрессии были снижены и находились в 

пределах от 1,3 до 45,8%, а гистологически от-
мечались признаки доброкачественных измене-
ний. Лишь у 4 больных (13,8%) фолликулярными 
аденомами значения экспрессии Galectin-3 были 
выше его порогового уровня – 47,6%, и составили 
57,2%, 53,9%, 51,1% и 49,5% соответственно. У 4 
больных с высокой экспрессией данного маркера 
(89,8%, 65,8%, 60,4%, 58,3%) был диагностирован 
ВДРЩЖ (табл. 3). 

Следовательно, определение экспрессии 
Galectin-3 в пункционном материале позволяет 
улучшить дооперационную диагностику РЩЖ, 
может свидетельствовать о его наличии у боль-
ных фолликулярными неоплазиями с высокими 
уровнями экспрессии данного маркера, и наобо-
рот, предполагать о доброкачественном процессе 
у пациентов с цитологически «злокачественным» 
заключением с низкой его экспрессией.

Проведенный анализ определения мутации 
V600Е гена BRАF методом ПЦР позволил уста-
новить, что из 26 больных с гистологически под-
тверждённым ВДРЩЖ данная мутация была выяв-
лена у 22 (84,6%). При этом мутация BRAF V600Е 
отмечена у 22 из 24 пациентов с папиллярным ра-
ком ЩЖ и исключена при фолликулярном раке, а 
также у всех 10 больных коллоидным зобом. 

Оценка мутации V600Е гена BRАF в группах 
пациентов позволила установить, что среди па-
циентов первой группы (n=21) с цитологической 
картиной РЩЖ у 2 BRАF-отрицательных боль-
ных верифицированы фолликулярная карцинома 
и фолликулярная аденома.  У 2 пациентов второй 
группы папиллярный РЩЖ сопровождался на-
личием мутации, а у 1 больного фолликулярной 
аденомой мутация выявлена не была. В третьей 
группе больных BRАF-мутация определялась у 

121



ТАВРИЧЕСКИЙ МЕДИКО-БИОЛОГИЧЕСКИЙ ВЕСТНИК2021, том 24, № 2

Таблица 3
Результаты определения экспрессии Gаlectin-3 методом ПФЦ в группах больных (n=60)

Группы больных (ре-
зультат цитологического 

исследования)

Результат гистологического 
исследования 

Уровень 
экспрессии 

Gаlectin – 3, %
Количество больных

Вethesda VI (n=21)

Папиллярный РЩЖ классичес-
кий вариант (n=18)

≥47,6 18 85,6

<47,6 - -

Папиллярный РЩЖ 
фолликулярный вариант (n=1) 9,5 1 4,8

Фолликулярный РЩЖ (n=1) 86,5 1 4,8

Фолликулярная аденома (n=1) 10,2 1 4,8

Вethesda V (n=3)
Папиллярный РЩЖ классичес-

кий вариант (n=2)
≥47,6 2 66,7

<47,6 - -

Фолликулярная аденома (n=1) <47,6 1 33,3

Вethesda IV (n=26)

Фолликулярная аденома (n=22)
<47,6 18 69,2

≥47,6 4 15,4

Папиллярный РЩЖ классичес-
кий вариант (n=3)

≥47,6 3 11,5

<47,6 - -

Фолликулярный РЩЖ (n=1) 89,9 1 3,9

Вethesda II (n=10) Узловой коллоидный зоб 
(n=10)

<47,6 10 100

≥47,6 - -

всех 3 пациентов с папиллярной карциномой и 
у 1 с фолликулярной аденомой, в то время как 
остальные были BRАF-отрицательными. 

Изучение взаимосвязи наличия BRАF-
мутации с признаками агрессивного течения 
РЩЖ позволило установить признаки муль-
тицентричного типа роста опухоли у всех 4 
больных, инвазии капсулы ЩЖ и/или распро-
странения опухоли за ее пределы – у 10, мета-
статического поражения регионарных лимфоуз-
лов – у 11. Следует подчеркнуть, что у 2 BRАF-
отрицательных пациентов ни одного из вышеу-
казанных факторов не было выявлено (см. табл. 
3). Полученные результаты свидетельствуют о 
том, что BRАF-положительные папиллярные 
карциномы ЩЖ характеризуются более агрес-
сивным течением патологического процесса, 
требующих радикальной хирургической тактики 
даже при микрокарциномах. 

Чувствительность, специфичность, точность, 
положительная и отрицательная прогностическая 
ценность выявления мутации V600Е гена BRАF 
методом ПЦР составили 84,6%, 97,1%, 91,7%, 
95,7%, 89,2% соответственно.

Таким образом, BRAF-мутация является вы-
сокоспецифичным маркером папиллярного РЩЖ, 
позволяющим с вероятностью до 97,1% говорить 
о наличии у пациентов с фолликулярной опухо-

лью папиллярной карциномы ЩЖ с более агрес-
сивным течением, тогда как BRAF-статус пациен-
тов с доброкачественными узловыми образовани-
ями является отрицательным. 

Применение международной системы после-
операционной стратификации рисков у пациен-
тов с BДPЩЖ позволило определить показания к 
РЙT у 16 (61,5%) больных, отнесенных к группе 
высокого (n=6) и промежуточного (n=10) риска 
рецидивирования, при этом у 10 (38,5%) паци-
ентов с низким риском была обоснована только 
хирургическая тактика лечения.

На основании результатов изучения мембран-
ной экспрессии NIS в пункционном материале уз-
ловых образований ЩЖ, показана возможность 
его использования как прогностического крите-
рия для оценки эффективности послеопераци-
онной РЙТ или развития радиойодрезистентно-
сти. Высокие средние значения экспрессии NIS 
(4,8±3,5 и 4,4±1,3%) отмечались в первых двух 
подгруппах больных, где ввиду низкого риска ре-
цидивирования было проведено только хирурги-
ческое лечение (n=10), а также где оперативные 
вмешательства были дополнены эффективной 
РЙТ (n=9). У больных третьей подгруппы (n=7) с 
выявленной резистентностью к РЙТ отмечен са-
мый низкий средний уровень экспрессии NIS  – 
1,8±0,5% (табл. 4). 
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Таблица 4
Характеристика мембранной экспрессии NIS у больных ВДРЩЖ (n=26)

Подгруппы больных (n=26)
Уровень мембранной экспрессии NIS

менее 1,8% 1,8 - 4,9% более 4,9%

I подгруппа 
n=10/38,5%

абс. – 8 2

% – 80 20

II подгруппа 
n=9/34,6%

абс. 1 7 1

% 11,1 77,8 11,1

III подгруппа 
n=7/26,9%

абс. 6 – 1

% 85,7 – 14,3

Полученные результаты позволили установить 
критичное значение экспрессии данного маркера 
для развития радиойодрезистентности – <1,8%. 
Учитывая повышенный риск рецидива ВДРЩЖ 
в данном случае, всем пациентам, нуждающимся 
в тиреоидэктомии, было необходимо выполнение 
профилактической лимфаденэктомии.

ОБСУЖДЕНИЕ

Проведенное исследование еще раз доказыва-
ет, что используемые в настоящее время методы 
предоперационной диагностики РЩЖ обладают 
невысокой точностью, что может привести в не-
которых случаях к гипо- или гипердиагностике 
заболевания и, соответственно, к выбору неадек-
ватного объема оперативных вмешательств или 
их необоснованному выполнению [3; 4]. Одна-
ко в последние годы выбор объема и методики 
оперативных вмешательств становится все более 
персонифицирован, что в первую очередь свя-
зано с применением молекулярно-генетических 
методов исследования, дающих дополнительную 
информацию о биологических свойствах и степе-
ни агрессивности опухоли, распространенности 
онкологического процесса, а также риске рециди-
вирования, прогнозе эффективности проведенно-
го хирургического лечения и PЙT. Стандартный 
объем операции может быть расширен при вы-
явлении различных молекулярно-генетических и 
биологических маркеров [14].

По данным анализа современной отечествен-
ной и зарубежной литературы, посвященной раз-
работке новых перспективных методов диагно-
стики, определено множество молекулярно-ге-
нетических маркеров, экспрессия которых может 
указывать на злокачественную природу образова-
ний ЩЖ. Наибольший научный и практический 
интерес представляют Galectin-3, NIS, соматиче-
ская мутация V600E гена BRAF, а также новый 
класс молекул РНК – микроРНК [6; 7; 9]. Однако 
проведенные во всем мире исследования нередко 
дают противоречивые или неубедительные дан-

ные о диагностической значимости данных мар-
керов в выявлении РЩЖ, что может быть связно 
с проведением большинства из них на послеопе-
рационном материале [11]. В связи с этим в нашей 
работе оптимизирована лечебно-диагностическая 
тактика с учетом применения молекулярно-гене-
тических методов исследования, позволяющих 
осуществлять дооперационную дифференциаль-
ную диагностику образований с неопределенным 
потенциалом злокачественности.

Проведенное исследование позволило устано-
вить, что выявление в пункционном материале по-
вышенной экспрессии Galectin-3 (≥46,7%) методом 
ПФЦ у пациентов с фолликулярными неоплазия-
ми с высокой вероятностью позволяет заподозрить 
ВДРЩЖ, что может потребовать выполнения ти-
реоидэктомии даже при фолликулярной опухоли, 
локализующейся в одной доле. Напротив, низкая 
экспрессия данного маркера указывает на добро-
качественный процесс в ЩЖ и позволяет плани-
ровать органосберегающий объем оперативного 
вмешательства. Дооперационное определение 
методом ПЦР BRAF-положительного статуса па-
циента подтверждает наличие агрессивной формы 
ВДРЩЖ, склонной к инвазивному и мультицен-
тричному росту, экстракапсулярному распростра-
нению и раннему метастазированию опухоли, что 
требует выполнения тиреоидэктомии и профилак-
тической лимфаденэктомии даже при микрокар-
циномах. При этом отсутствие данной мутации 
указывает на возможность выполнения гемити-
реоидэктомии по общепризнанным показаниям. 
Полученные результаты согласуются с данными 
литературы [5; 10].

Согласно современным подходам, больным, 
которые перенесли радикальное оперативное вме-
шательство по поводу BДРЩЖ, и относящимся 
к группе высокого и умеренного риска рецидива 
заболевания согласно международной системе 
послеоперационной стратификации рисков, по-
казано проведение РЙT и супрессивной гормо-
нальной терапии. РЙT позволяет ликвидировать 
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остатки ткани ЩЖ и метастатические очаги опу-
холи, накапливающие радиоактивный йод [15]. 
Но в некоторых случаях данный метод лечения 
становится неэффективным, что чаще всего свя-
зано с понижением уровня мембранной экспрес-
сии трансмембранного белка NIS, участвующего 
в активном транспорте иона йода, и, как след-
ствие, способности к захвату его радиоактивной 
формы [9]. Полученные на дооперационном эта-
пе данные о снижении активности NIS требуют 
более агрессивного подхода при хирургическом 
лечении больных ВДРЩЖ ввиду ожидания не-
эффективности РЙТ [12]. В нашем исследова-
нии доказана целесообразность оценки методом 
ПФЦ мембранной экспрессии NIS у пациентов с 
фолликулярными неоплазиями и цитологически 
подтвержденным РЩЖ, уровень которой менее 
1,8% позволяет обосновать более агрессивную 
хирургическую тактику — выполнение тиреои-
дэктомии с центральной лимфаденэктомией. 

Таким образом, применение новых молекуляр-
но-генетических методов исследования в лечеб-
но-диагностическом алгоритме у больных ново-
образованиями щитовидной железы позволяет 
более точно оценить характер патологических 
изменений в ЩЖ на основе изучения генетиче-
ских механизмов канцерогенеза и выбрать наибо-
лее оптимальную персонифицированную тактику 
хирургического лечения.

ВЫВОДЫ

1.	 Дооперационное выявление значений 
экспрессии Gаlесtin-3 выше и ниже 47,6% 
методом ПФЦ в пункционном материале 
фолликулярных неоплазий позволяет про-
гнозировать наличие у больного аденомы 
или РЩЖ с точностью до 91,7%.

2.	 Выявление мутации V600Е гена BRАF 
методом ПЦР в пункционном материале 
опухолей с вероятностью до 97,1% указы-
вает на наличие у больного папиллярной 
карциномы с более агрессивным течени-
ем, требующей выполнения оперативного 
вмешательства радикального объема  – 
тиреоидэктомии с профилактической 
центральной лимфаденэктомией. BRAF-
статус больных фолликулярным РЩЖ и 
доброкачественными узловыми образова-
ниями является отрицательным. 

3.	 Уровень экспрессии NIS более 1,8% по-
зволяет спрогнозировать эффективность 
послеоперационной РЙТ, а менее 1,8%  – 
отсутствие ее лечебного эффекта, что 
требует выполнения профилактической 
лимфаденэктомии у всех больных, нуж-
дающихся в тиреоидэктомии.

4.	 Применение оптимизированного лечеб-
но-диагностического алгоритма с учетом 
новых молекулярно-генетических методов 
исследования способствует более точной 
оценке характера патологического процес-
са в ЩЖ и выбору наиболее оптимальной 
персонифицированной тактики хирурги-
ческого лечения.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов.

Conflict of interest. The authors declare that 
there is no conflict of interest.

ЛИТЕРАТУРА

1.	 Абдрашитова А. Т., Панова Т. Н., Дьякова 
О. Н., Джуваляков С. Г., Теплый Д. Л. Подходы 
к ранней диагностике рака щитовидной желе-
зы. Кубанский научный медицинский вестник. 
2018;25(3):139–148.

2.	 Sanabria A., Kowalski L. P., Shah J. P., 
Nixon I. J., Angelos P., Williams M. D., Rinaldo A., 
Ferlito A. Growing incidence of thyroid carcinoma in 
recent years: Factors underlying overdiagnosis. Head 
Neck. 2017;40(4):855–866. doi:10.1002/hed.25029.

3.	 Майстренко Н. А., Ромащенко П. Н., Кри-
волапов Д. С., Пришвин А. П. Концепция диа-
гностики и лечения хирургических заболеваний 
щитовидной железы. Таврический медико-био-
логический вестник. 2017;20(3):163–170.

4.	 Майстренко Н. А., Ромащенко П. Н., Кри-
волапов Д. С. Современные подходы к диагности-
ке и хирургическому лечению заболеваний щи-
товидной железы. Военно-медицинский журнал. 
2018;339(1):37–46. 

5.	 Лукьянов С. А., Сергийко С. В., Титов С. 
Е., Веряскина Ю. А. Перспективы использования 
молекулярно-генетических панелей в доопераци-
онной дифференциальной диагностике узловых 
образований щитовидной железы. Новости хи-
рургии. 2020;28(3):284–289. doi:10.18484/2305-
0047.2020.3.284. 

6.	 Knyazeva M., Korobkina E., Karizky A., 
Sorokin M., Buzdin A., Vorobyev S., Malek A. 
Reciprocal Dysregulation of MiR-146b and MiR-
451 contributes in malignant phenotype of follicular 
thyroid tumor. Int. J. Mol. Sci. 2020;21(17):5950. 
doi:10.3390/ijms21175950.

7.	 Titov S. E., Kozorezova E. S., Demenkov 
P. S., Veryaskina Y. A., Kuznetsova I. V., Vorobyev 
S. L., Chernikov R. A., Sleptsov I. V., Timofeeva N. 
I., Ivanov M. K. Preoperative Typing of Thyroid and 
Parathyroid Tumors with a Combined Molecular 
Classifier. Cancers (Basel). 2021;13(2):237. 
doi:10.3390/cancers13020237.

8.	 Zhang M., Lin O. Molecular testing of 
thyroid nodules: a review of current available tests 
for fine-needle aspiration specimens. Arch Pathol 

124



ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ
2021, том 24, № 2
Lab Med. 2016;140(12):1338–1344. doi: 10.5858/
arpa.2016-0100-RA.

9.	 Tavares C., Coelho M. J., Eloy C., Melo 
M., da Rocha A.G., Pestana A., Batista R., Ferreira 
L.B., Rios E., Selmi-Ruby S., Cavadas B., Pereira 
L., Sobrinho Simões M., Soares P. NIS expression 
in thyroid tumors, relation with prognosis 
clinicopathological and molecular features. Endocr 
Сonnect. 2018;7(1):78–90. doi:10.1530/EC-17-0302.

10.	 Vuong H. G., Altibi A. M., Duong U. N., 
Hassell L. Prognostic implication of BRAF and 
TERT promoter mutation combination in papillary 
thyroid carcinoma-A meta-analysis. Clin Endocrinol 
(Oxf). 2017;87:411–417. doi:10.1111/cen.13413.

11.	 Yip L., Sosa J. A. Molecular-Directed 
Treatment of Differentiated Thyroid Cancer: 
Advances in Diagnosis and Treatment. JAMA 
Surg. 2016;151(7):663–670. doi:10.1001/
jamasurg.2016.0825.

12.	 De Morais R. M., Sobrinho A. B., de Souza 
Silva C. M., de Oliveira J. R., da Silva I. C., de 
Toledo Nóbrega O. The Role of the NIS (SLC5A5) 
Gene in Papillary Thyroid Cancer: A Systematic 
Review. Int J Endocrinol. 2018;2018:9128754. doi: 
10.1155/2018/9128754.

13.	 Cibas E.S., Ali S.Z. The 2017 Bethesda 
System for Reporting Thyroid Cytopathology. 
Thyroid. 2017;11(27):1341–1346. doi:10.1089/
thy.2017.0500.

14.	 Paschke R., Cantara S., Crescenzi A., Jarzab 
B., Musholt T.J., Sobrinho Simoes M. European 
Thyroid Association Guidelines regarding thyroid 
nodule molecular fineneedle aspiration cytology 
diagnostics. Eur Thyroid J. 2017;6(3):115–129. 
doi:10.1159/000468519.

15.	 Haugen B. R., Alexander E. K., Bible K. C., 
Doherty G. M., Mandel S. J., Nikiforov Y. E., Pacini 
F., Randolph G. W., Sawka A. M., Schlumberger 
M., Schuff K. G., Sherman S. I., Sosa J. A., Steward 
D. L., Tuttle R. M., Wartofsky L. 2015 American 
Thyroid Association management guidelines for 
adult patients with thyroid nodules and differentiated 
thyroid cancer: The American Thyroid Association 
guidelines task force on thyroid nodules and 
differentiated thyroid cancer. Thyroid. 2016;26(1):1–
133. doi:10.1089/thy.2015.0020.

REFERENSES

1.	 Abdrashitova A.T., Panova T.N., Diakova 
O.N., Dzhuvalakov S.G., Tyoplyi D.L. Approaches 
to early diagnosis of thyroid cancer. Kubanskij 
nauchnyj medicinskij vestnik. 2018;25(3):139–148. 
(In Russ).

2.	 Sanabria A., Kowalski L. P., Shah J. P., 
Nixon I. J., Angelos P., Williams M. D., Rinaldo A., 
Ferlito A. Growing incidence of thyroid carcinoma in 

recent years: Factors underlying overdiagnosis. Head 
Neck. 2017;40(4):855–866. doi:10.1002/hed.25029.

3.	 Maistrenko N. A., Romashchenko P. N., 
Krivolapov D. S., Prishvin A. P. The concept of 
examination and treatment of surgical diseases of the 
thyroid gland. Tavricheskiy Mediko-Biologicheskiy 
Vestnik. 2017;20(3):163–170. (In Russ).

4.	 Maistrenko N. A., Romashchenko P. N., 
Krivolapov D. S. Modern approaches to the diagnosis 
and surgical treatment of thyroid disorders. Military 
medical journal. 2018;339(1):37–46. (In Russ).

5.	 Lukyanov S. A., Sergiyko S. V., Titov S. E., 
Veryaskina Yu. A. Prospects of molecular genetic 
panels use in the preoperative differential diagnosis of 
nodular lesions of the thyroid gland. News of surgery. 
2020;28(3):284–289. (In Russ). doi:10.18484/2305-
0047.2020.3.284. 

6.	 Knyazeva M., Korobkina E., Karizky A., 
Sorokin M., Buzdin A., Vorobyev S., Malek A. 
Reciprocal Dysregulation of MiR-146b and MiR-
451 contributes in malignant phenotype of follicular 
thyroid tumor. Int. J. Mol. Sci. 2020;21(17):5950. 
doi:10.3390/ijms21175950.

7.	 Titov S. E., Kozorezova E. S., Demenkov 
P. S., Veryaskina Y. A., Kuznetsova I. V., Vorobyev 
S. L., Chernikov R. A., Sleptsov I. V., Timofeeva N. 
I., Ivanov M. K. Preoperative Typing of Thyroid and 
Parathyroid Tumors with a Combined Molecular 
Classifier. Cancers (Basel). 2021;13(2):237. 
doi:10.3390/cancers13020237.

8.	 Zhang M., Lin O. Molecular testing of 
thyroid nodules: a review of current available tests 
for fine-needle aspiration specimens. Arch Pathol 
Lab Med. 2016;140(12):1338–1344. doi: 10.5858/
arpa.2016-0100-RA.

9.	 Tavares C., Coelho M. J., Eloy C., Melo 
M., da Rocha A.G., Pestana A., Batista R., Ferreira 
L.B., Rios E., Selmi-Ruby S., Cavadas B., Pereira 
L., Sobrinho Simões M., Soares P. NIS expression 
in thyroid tumors, relation with prognosis 
clinicopathological and molecular features. Endocr 
Сonnect. 2018;7(1):78–90. doi:10.1530/EC-17-0302.

10.	 Vuong H. G., Altibi A. M., Duong U. N., 
Hassell L. Prognostic implication of BRAF and 
TERT promoter mutation combination in papillary 
thyroid carcinoma-A meta-analysis. Clin Endocrinol 
(Oxf). 2017;87:411–417. doi:10.1111/cen.13413.

11.	 Yip L., Sosa J. A. Molecular-Directed 
Treatment of Differentiated Thyroid Cancer: 
Advances in Diagnosis and Treatment. JAMA 
Surg. 2016;151(7):663–670. doi:10.1001/
jamasurg.2016.0825.

12.	 De Morais R. M., Sobrinho A. B., de Souza 
Silva C. M., de Oliveira J. R., da Silva I. C., de 
Toledo Nóbrega O. The Role of the NIS (SLC5A5) 
Gene in Papillary Thyroid Cancer: A Systematic 

125



ТАВРИЧЕСКИЙ МЕДИКО-БИОЛОГИЧЕСКИЙ ВЕСТНИК2021, том 24, № 2

Review. Int J Endocrinol. 2018;2018:9128754. doi: 
10.1155/2018/9128754.

13.	 Cibas E.S., Ali S.Z. The 2017 Bethesda 
System for Reporting Thyroid Cytopathology. 
Thyroid. 2017;11(27):1341–1346. doi:10.1089/
thy.2017.0500.

14.	 Paschke R., Cantara S., Crescenzi A., Jarzab 
B., Musholt T.J., Sobrinho Simoes M. European 
Thyroid Association Guidelines regarding thyroid 
nodule molecular fineneedle aspiration cytology 
diagnostics. Eur Thyroid J. 2017;6(3):115–129. 
doi:10.1159/000468519.

15.	 Haugen B. R., Alexander E. K., Bible K. C., 
Doherty G. M., Mandel S. J., Nikiforov Y. E., Pacini 
F., Randolph G. W., Sawka A. M., Schlumberger 
M., Schuff K. G., Sherman S. I., Sosa J. A., Steward 
D. L., Tuttle R. M., Wartofsky L. 2015 American 
Thyroid Association management guidelines for 
adult patients with thyroid nodules and differentiated 
thyroid cancer: The American Thyroid Association 
guidelines task force on thyroid nodules and 
differentiated thyroid cancer. Thyroid. 2016;26(1):1–
133. doi:10.1089/thy.2015.0020.

126



ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ
2021, том 24, № 2
УДК 616.447-089.87                                                                                     DOI: 10.37279/2070-8092-2021-24-2-127-134

ОБОСНОВАНИЕ МИНИМАЛЬНО ИНВАЗИВНЫХ ОПЕРАЦИЙ НА 
ОКОЛОЩИТОВИДНЫХ ЖЕЛЕЗАХ

Ромащенко П. Н.1, Фомин Н. Ф.1, Вшивцев Д. О.1, Майстренко Н. А.1, Криволапов Д.С.1, 
Малеев Ю. В.2, Прядко А. С.1,3, Старчик Д. А.4 
1Кафедра факультетской хирургии ФГБВОУ ВО «Военно-медицинская академия имени С.М. Кирова» МО РФ, 194044, улица 
Клиническая 6, Санкт-Петербург, Россия. 
2БПОУ ВО «Воронежский базовый медицинский колледж», 394055, улица Космонавтов 46, Воронеж, Россия.
3ГБУЗ Ленинградская областная клиническая больница, 194291, проспект Луначарского 45 корпус 2, литер А, Санкт-Петербург, 
Россия.
4Кафедра морфологии человека, ФГБОУ ВО Северо-Западный государственный медицинский университет имени И.И. 
Мечникова Минздрава России, 195067, Пискаревский проспект 47, Санкт-Петербург, Россия.
Для корреспонденции: Вшивцев Дмитрий Олегович, старший ординатор хирургического (эндокринологического) отделения 
кафедры факультетской хирургии им. С.П. Фёдорова ФГБВОУ ВО «Военно-медицинская академия имени С.М. Кирова» МО РФ, 
email: dvo_vsh@mail.ru
For correspondence: Dmitry O. Vshivtsev, Department of Faculty Surgery, Kirov Military Medical Academy, e-mail: dvo_vsh@mail.ru

Information about authors:
Romashchenko P. N., http://orcid.org/0000-0001-8918-1730 
Fomin N. F., http://orcid.org/orcid.org/0000-0001-8474-5621
Vshivtsev D. O., http://orcid.org/0000-0002-9000-427Х 
Maistrenko N. A., http://orcid.org/0000-0002-1405-7660
Krivolapov D. S., http://orcid.org/0000-0002-9499-2164
Maleev Yu. V., http://orcid.org/0000-0001-9326-4010
Pryadko A. S., http://orcid.org/0000-0002-7848-6704.
Starchik D. A., http://orcid.org/ 0000-0001-9535-4503

РЕЗЮМЕ 
Цель исследования: Исходя из особенностей топографо-анатомического строения подъязычной 

области шеи обосновать выбор наиболее рациональных минимально инвазивных методик 
паратиреоидэктомии в условиях комплексного подхода к обследованию и лечению пациентов с 
патологией ОЩЖ. Материал и методы: исследование проведено в два этапа – топографо-анатомического и 
клинического. Топографо-анатомический этап реализован на 2-х уровнях: 1) на анатомическом материале, 
включавшем 15 человеческих трупов; 2) на пластинированных поперечных распилах шеи (n=44) 
человеческих трупов. В ходе клинического этапа изучены результаты обследования и лечения 53 больных 
гиперпаратиреозом, которые были прооперированы с применением следующих: паратиреоидэктомии из 
традиционного доступа (n=18/34%); минимально инвазивной эндоскопически-ассистированной (n=32/60%) 
и эндоскопической (трансоральной) (n=3/6%). Результаты: анализ данных топографо-анатомического 
этапа позволил обосновать выбор минимально инвазивного эндоскопически-ассистированного доступа 
к околощитовидным железам как наиболее рационального и безопасного. Применение методики MIVAP 
показало ее эффективность в сравнении с традиционной паратиреоидэктомией, которая проявляется 
снижением частоты специфических осложнений операции с 16,7% до 6,3% при незначительном увеличении 
времени выполнения оперативного вмешательства с 42,8±15,7 до 64,4±23,5 мин и сохранении средней 
продолжительности стационарного лечения после операции на уровне 3,4±0,6 дней. Заключение: 
минимально инвазивную эндоскопически-ассистированную паратиреоидэктомию можно считать наиболее 
рациональной методикой паратиреоидэктомии. Применение данной методики с осуществлением 
латерализации доли щитовидной железы, сохранением верхних и нижних щитовидных сосудов, а также 
использование интраоперационного нейромониторинга и паратиреомониторинга позволяет улучшить 
результаты хирургического лечения, снизить количество послеоперационных осложнений, частоту 
персистенции и рецидива заболевания, повысить качество жизни пациентов.

Ключевые слова: анатомия передней области шеи; хирургическая анатомия 
околощитовидных желез; хирургия околощитовидных желез; гиперпаратиреоз; 
паратиреоидэктомия; минимально инвазивная паратиреоидэктомия.
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SUMMARY
Goal: to determine the most rational minimally invasive parathyroidectomy techniques based on 

topographic anatomical features of the neck. Material and methods: the study design consisted of two
stages. The topographic-anatomical stage had been carried out at 2 levels: 1) on anatomical material 

including 15 human corpses; 2) on plastified cross cuts of the neck (n = 44) of human corpses. During the clinical 
stage, the results of the treatment of 53 patients with hyperparathyroidism who were operated with the use of 
traditional minimally invasive videoassisted and transoral methods were studied. Results: the anatomical study 
allowed to rationalize of minimally invasive videoassisted parathyroidectomy as the most efficient and safe. 
Implementation of this access had shown its efficiency as the frequency of specific postoperative complications 
from 16.7% to 6.3% with permissible increase of the operation time from 42.8±15.7 to 64.4±23.5 minutes and 
maintaining the average duration of the postoperative treatment on the 3.4±0.6 days compared with the 
traditional method. Conclusion: minimally invasive videoassisted parathyroidectomy with the implementation 
of lateralization lobe of the thyroid, preservation of the upper and lower thyroid vessels, and also the use of 
intraoperative neuromonitoring and parathyroid monitoring can improve the results of surgical treatment, 
reduce the amount postoperative complications, frequency of persistence and recurrence of diseases, improve 
the quality of life of patients.

Keywords: anatomy of the anterior neck region; surgical anatomy of the parathyroids; 
parathyroid surgery; hyperparathyroidism; parathyroidectomy; minimally invasive 
parathyroidectomy.

Ведение. Заболевания околощитовидных же-
лез (ОЩЖ) занимают третье место в структуре 
эндокринной патологии и уступают только са-
харному диабету и узловым образованиям щито-
видной железы (ЩЖ) [1]. При этом единствен-
ным радикальным методом лечения первичного 
(ПГПТ) и третичного гиперпаратиреоза (ТГПТ), 
а также рака ОЩЖ является хирургическое вме-
шательство, при условии полноценного удаления 
всей пораженной паратиреоидной ткани [2; 3]. 

Несмотря на имеющиеся сегодня возможно-
сти точной дооперационной топической диагно-
стики и интраоперационной фотодинамической 
визуализации паратиром, ключевым фактором, 
определяющим окончательный исход опера-
тивного вмешательства, остается доскональное 
знание типовой и вариантной хирургической 
анатомии передней области шеи и эмбриогенеза 
ОЩЖ [4; 5]. 

Большое количество описанных в мировой ли-
тературе хирургических доступов и методик вы-
полнения паратиреоидэктомии лишь подчеркива-
ет отсутствие единого аргументированного стан-
дарта оперативного лечения патологии ОЩЖ. 

Традиционный хирургический доступ ворот-
никовым разрезом по Кохеру‒Микуличу обеспе-
чивает оптимальный обзор операционной раны и 
облегчает поиск аденом ОЩЖ и их мобилизацию, 
однако, среди всех применяющихся на сегодняш-
ний день доступов он является наиболее травма-
тичным и сопровождается неудовлетворительным 
косметическим результатом и продолжительным 
периодом послеоперационной реабилитации. 

Внедрение минимально инвазивных мето-
дик, в том числе и эндовидеохирургических, для 
оперативных вмешательств на ОЩЖ позволило 
улучшить результаты лечения гиперпаратирео-
за. Тем не менее, представленные различными 
авторами данные о миниинвазивных доступах и 

технических особенностях паратиреоидэктомии 
не достаточно аргументированы с анатомических 
позиций и не учитывают особенностей вариант-
ного расположения и синтопии ОЩЖ [6-11].

Исходя из этого, нами предположена возмож-
ность применения методики Minimally Invasive 
Video‒Assisted Parathyroidectomy (MIVAP) с ла-
терализацией доли щитовидной железы без пере-
сечения нижних и верхних щитовидных сосудов в 
качестве альтернативы традиционной операции из 
шейного доступа по Кохеру. Однако, отсутствие 
единого обоснованного мнения о показаниях к 
выполнению миниинвазивной паратиреоидэкто-
мии, а также вариантов ее выполнения, требует 
изучения вопросов топографо‒анатомического 
обоснования рациональных доступов и техники 
хирургических вмешательств на ОЩЖ. 

Цель работы. Исходя из особенностей топо-
графо-анатомического строения подъязычной об-
ласти шеи обосновать выбор наиболее рациональ-
ных минимально инвазивных методик паратире-
оидэктомии в условиях комплексного подхода к 
обследованию и лечению пациентов с патологией 
ОЩЖ. 

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Исследование выполнено в два последователь-
ных этапа. Первый этап – топографо-анатомиче-
ский, реализован на двух уровнях: 1) на трупах 
людей (n=15, в том числе, мужских – 6, женских  - 
9), умерших в возрасте от 27 до 78 лет от заболе-
ваний, не связанных с патологией органов шеи, 
предоставленных кафедрой оперативной хирур-
гии (с топографической анатомией) ФГБОВУ ВО 
«Военно-медицинская академия имени С.М. Ки-
рова» МО РФ; 2) на пластинированных распилах 
шеи (n=44) четырех трупов людей с тремя край-
ними типами телосложения предоставленных 
Д.А. Старчиком. На первом уровне исследования 
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выполняли послойное препарирование передней 
области шеи, оценивали топографию возвратного 
гортанного нерва (ВГН), ЩЖ и ОЩЖ, их вари-
антную анатомию, синтопию и кровоснабжение, 
а также определяли наиболее безопасный и удоб-
ный способ мобилизации доли ЩЖ для поиска 
паратиром и, при необходимости, выполнения 
полноценной двухсторонней ревизии шеи. На 
втором уровне исследования изучали зоны и на-
правления наиболее короткого и безопасного пути 
к превисцеральному пространству и ОЩЖ. 

В ходе второго, клинического, этапа исследо-
вания изучены результаты обследования и хирур-
гического лечения больных (n=53) ПГПТ (52) и 
ТГПТ (1). Комплексное предоперационное обсле-
дование пациентов производили в соответствии с 
требованиями клинических рекомендаций и меж-
дународных протоколов. Для уточнения диагно-
за выполняли стандартный набор лабораторных 
исследований. С целью топической диагностики 
аденом ОЩЖ применяли сочетание УЗИ шеи 
и динамической сцинтиграфии ОЩЖ с 99mTc-
технетрилом [2; 3; 5; 6; 12]. 

В зависимости от характера заболевания, ко-
личества, локализации и размеров аденом ОЩЖ 
хирургические вмешательства выполнены с при-
менением следующих методик: традиционной 
с воротниковым разрезом по Кохеру-Микуличу 
(n=18/34%); минимально инвазивной эндоскопи-
чески-ассистированной (Minimally Invasive Video‒
Assisted Parathyroidectomy (MIVAP) (n=32/60%) 
и эндоскопической (Transoral Endoscopic 
Parathyroidectomy Vestibular Approach (TOEPVA) 
(n=3/6%). Пациенты в указанных группах больных 
были сопоставимы по сопутствующей патологии, 
полу и возрасту. Минимально инвазивные вмеша-
тельства выполнены у больных, при обследовании 
которых получена классическая лабораторная кар-
тина гиперпаратиреоза, при совпадении результа-
тов визуализирующих методик и отсутствии опе-
раций на шее в анамнезе. Данные, полученные на 
топографо-анатомическом этапе исследования по-
служили морфологической основой и отправной 
точкой для модификации техники выполнения 
мобилизации доли ЩЖ при MIVAP, TOEPVA и 
традиционных операциях, в то время как доступ 
к ЩЖ и последующие этапы паратиреоидэктомии 
производили по общепринятым методикам с при-
менением стандартных наборов хирургических 
инструментов и прецизионным использованием 
биполярной коагуляции энергетических устано-
вок «ERBE» «LigaSure», а также гармонического 
скальпеля [6-9; 12]. При этом белую линию рас-
секали в вертикальном направлении без пересече-
ния подъязычных мышц. Дальнейшую диссекцию 
тканей осуществляли в эмбриональном слое, со-
ответствующем пространству между собствен-

ной капсулой и поверхностью доли ЩЖ. После 
электролигирования и пересечения боковой вены 
ЩЖ (вены Кохера) выполняли мобилизацию ла-
теральной, а затем заднемедиальной поверхности 
доли в проекции аденомы ОЩЖ с учетом данных 
дооперационной топической диагностики. Верх-
ние и нижние щитовидные сосуды при парати-
реоидэктомии без резекции ЩЖ не пересекали. 
Операция завершалась контролем гемостаза с 
послойным ушиванием операционной раны без 
установки дренажа после выполнения минималь-
но инвазивных вмешательств и однодневным дре-
нированием области вмешательства после тради-
ционных оперативных приемов. Для упрощения 
поиска возвратных и верхних гортанных нервов, 
а также профилактики послеоперационного паре-
за гортани в ходе всех оперативных вмешательств 
применяли оборудование для интраоперационно-
го нейромониторинга (ИОНМ) «NIM-Neuro® 3.0» 
[6]. В целях визуализации паратиром и здоровых 
ОЩЖ в операционной ране у 9 больных операция 
выполнена в условиях интраоперационной фото-
динамической диагностики с 5-аминолевулиновой 
кислотой (5-АЛК) [13]. Поиск ОЩЖ осуществля-
ли с использованием источника поляризованного 
света в синем спектре (фонарик) с длиной волны 
385-440 нм, направленного в рану. Для контроля 
радикальности паратиреоидэктомии интраопе-
рационно после удаления аденомы ОЩЖ оцени-
вали уровень паратгормона. Всем больным в по-
слеоперационном периоде в целях профилактики 
гипокальциемии назначались препараты кальция и 
активные метаболиты витамина D. 

При анализе результатов лечения оценивали 
объем и время оперативного вмешательства, на-
личие и интенсивность флуоресцентного свече-
ния паратиром, здоровых ОЩЖ и окружающих 
органов и тканей, характер и количество ослож-
нений операции, в том числе, связанных с приме-
нением 5-АЛК, наличие случаев персистенции и 
рецидива гиперпаратиреоза, продолжительность 
госпитализации.

Статистическую обработку полученных в ис-
следовании количественных данных проводили с 
помощью программы STATISTICA for Windows 
и Microsoft Excel (Microsoft Office 2013, США). 
Определяли числовые характеристики показа-
теля и традиционные показатели описательной 
статистики. В работе использованы следующие 
критерии: Шапиро-Уилка или Шапиро-Франсиа, 
t-критерий Стьюдента и критерий U Манна-Уит-
ни, непараметрический критерий χ2 Пирсона, при 
этом достоверным считали различие при р<0,05. 
Общепринятые физические величины и размеры 
обозначали с использованием единиц СИ.

Результаты. В ходе послойного препариро-
вания шеи 15 трупов всего выявлено 59 ОЩЖ. 
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В большинстве случаев (80%) обнаружено по 4 
ОЩЖ, прилегавших к заднемедиальной поверх-
ности долей ЩЖ по 2 с обеих сторон. В двух 
наблюдениях выявлено 3 ОЩЖ, в одном ‒ 5. 
Установлено, что верхние ОЩЖ имели продол-
говатую форму, а нижние – преимущественно 
округлую, что возможно использовать в качестве 
ориентира при интраоперационном поиске ОЩЖ 
и дифференциации их от лимфатических узлов, 
жировой ткани и аберрантных долей ЩЖ. Так-
же выявлена зависимость расположения ОЩЖ 
от уровня по высоте: более низкое их положение 
сопровождалось большим удалением от средин-
ной линии и меньшей глубиной относительно 
кожи. Каждая ОЩЖ имела собственную четко 
выраженную фасциальную и жировую капсулу. 
При этом, различия в форме и размерах между 
правыми и левыми ОЩЖ, половые и конститу-
циональные особенностей их топографии были 
статистически не значимы (p>0,05). 

Во всех случаях ЩЖ находились между пари-
етальным и висцеральным листками 4-й фасции 
в spatium previscerale. ОЩЖ, в свою очередь, рас-
полагались в том же клетчаточном пространстве, 
чаще на задней поверхности ЩЖ.

Оценка особенностей кровоснабжения ОЩЖ 
позволила установить, что во всех наблюдениях 
каждая ОЩЖ питалась только одним сосудом, 
которые в 47 (79,7%) случаях исходили из ниж-
ней щитовидной артерии (НЩА), в 11 (18,6%) 
являлись ветвью верхней щитовидной артерии 
(ВЩА). В 1 (1,7%) ОЩЖ питались из сосуди-
стой сети артерий ЩЖ, расположенной под ее 
собственной капсулой. Венозный отток от ОЩЖ 
был представлен двумя вариантами: в 10 (66,7%) 
наблюдений через собственную венозную сеть 
ЩЖ, в 5 (33,3%) ‒ через вены ЩЖ. При этом, 
статистически значимой зависимости особенно-
стей кровоснабжения и венозного оттока от пола 
и типа телосложения не выявлено (p>0,05). 

При изучении распилов шеи определены 
зоны с наименьшая толщиной массива тканей, 
включающие только фасции и минимальное 
количество мышц: срединная линия шеи и ли-
няя, проходящая в проекции переднего края m. 
sternocleidomastoideus с учетом ее отведения в 
латеральную сторону. Через указанные зоны по-
строены направления хирургических доступов, 
характеризующихся минимальным массивом раз-
деляемых тканей, отсутствием необходимости в 
пересечении подподъязычных мышц шеи и про-
ходящие в стороне от крупных сосудов и нервов 
вне зависимости от типа телосложения. Исходя 
из полученных данных установлено, что наиболее 
обоснованными и безопасными с анатомической 
точки зрения являются срединный и боковой шей-
ные миниинвазивные доступы к ОЩЖ. 

Комплексный анализ топографо-анатомиче-
ских данных позволил установить, что моби-
лизация доли ЩЖ по латеральной поверхности 
(латерализация) при паратиреоидэктомии из сре-
динного минидоступа без пересечения верхних и 
нижних щитовидных сосудов обеспечивает обзор 
операционного поля достаточный для полноцен-
ной, в том числе, двусторонней ревизии ОЩЖ, 
снизить риск повреждения возвратного гортанно-
го нерва (ВГН) при сохраненном кровоснабжении 
ЩЖ и здоровой ОЩЖ на стороне удаленной аде-
номы.

Топографо-анатомический этап исследования 
позволил установить, что наиболее обоснован-
ными с анатомической точки зрения хирургиче-
скими доступами являются передний и боковой 
миниинвазивные интрацервикальным доступы, 
исключающие формирование протяженных хи-
рургических тоннелей в подкожной жировой 
клетчатке. При этом, передний минимально ин-
вазивный доступ предусматривает возможность 
проводить двухстороннюю ревизию шеи. В мень-
шей степени данным параметрам соответствует 
трансвестибулярная эндоскопическая методика 
TOEPVA, которая подразумевает формирование 
доступа с постановкой трех троакаров (одного 
оптического для эндоскопа и двух для рабочих 
инструментов) в преддверии рта с последующем 
отсепаровыванием кожно-мышечного лоскута и 
созданием рабочего пространства под подкожной 
мышцей. При этом, доступ к spatium previscerale 
(через белую линию шеи) и остальные этапы опе-
рации идентичны таковым при паратиреоидэкто-
мии по методике MIVAP.

На клиническом этапе исследования проведе-
но комплексное дооперационное обследование 
больных. Диагноз ТГПТ установили у 1 больно-
го, ПГПТ – у 52. При этом мягкую форму ПГПТ 
диагностировали у 15 (28,8%) пациентов, ма-
нифестную ‒ у 37 (71,2%). Среди мягких форм 
малосимптомную выявили у 13 (86,7%) больных, 
асимптомную – у 2 (13,3%). Манифестный ги-
перпаратиреоз в костной форме диагностирова-
ли у 13 (35,2%) пациентов, в висцеральной ‒ у 9 
(24,3%), в смешанной – у 15 (40,5%).

При оценке результатов дооперационной то-
пической диагностики одиночную аденому ОЩЖ 
выявили у 44 (83%) больных, две – у 8 (15,1%), 
три – у 1 (1,9%). Эктопированное расположе-
ние паратиром выявили у 3 (5,7%) пациентов у 
которых установлено частично загрудинное, ре-
троэзофагеальное положение аденомы ОЩЖ, а 
также по передней поверхности верхнего полюса 
правой доли ЩЖ. 

Анализ объема оперативных вмешательств 
показал, что у 28 (52,8%) пациентов произведе-
на селективная паратиреоидэктомия (ПТЭ), у 17 
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(32,1%) - унилатеральная ПТЭ (удаление двух 
ОЩЖ на одной стороне), у 8 (15,1%) - двусторон-
няя ревизия шеи с билатеральной ПТЭ. При этом, 
у 45 (84,9%) больных удалена одна паратирома, у 
7 (13,2%) ‒ две, у 1 пациента с ТГПТ – три, что 
соответствовало данным дооперационной топи-
ческой диагностики. В ходе паратиреоидэктомии 
верхние и нижние щитовидные сосуды были со-
хранены у 32 (60,4%) больных. Пересечение ниж-
них сосудов ЩЖ выполнено у 2 (3,8%) пациентов 
с эктопированным расположением аденом ОЩЖ. 
Конверсия эндоскопически-ассистированного до-
ступа на традиционный потребовалась у 2 (6,2%) 
больных в связи с повышенной кровоточивостью 
тканей, затрудняющей визуализацию паратиром. 

В ходе оценки средней продолжительности 
оперативных вмешательств установлено, что 
длительность операций с использованием тра-
диционной методики составила 42,8±15,7 минут, 
эндоскопически-ассистированной (MIVAP) ‒ 
64,4±23,5, эндоскопической (TOEPVA) ‒ 90±32,7 
(p<0,01).

Анализ выполнения паратиреомониторинга с 
5-АЛК позволил установить, что флуоресцентное 
свечение ОЩЖ (участки ярко-розового цвета) на-
блюдалось в 7 (77,8%) случаях ПГПТ и у пациен-
та с ТГПТ (11,1%). В ходе субъективной оценки 
результатов применения методики отмечено, что 
флуоресценция паратиром значительно интен-
сивнее, чем здоровых ОЩЖ, при ее отсутствии 
у окружающих органов и тканей. 

Интраоперационное применение ИОНМ по-
зволило визуализировать ВГН на различном 
уровне на стороне вмешательства у 41 (77,4%) 
больных, с обеих сторон – у 8 (15,1%). У 4 (7,5%) 
больных ВГН не был визуализирован ввиду осо-
бенностей расположения ОЩЖ (значительно 
латеральнее трахеопищеводной борозды (n=3) и 
на передней поверхности доли ЩЖ (n=1). Осла-
бления сигнала или его потери после удаления 
паратиром не зафиксировано. 

Анализ результатов определения уровня па-
ратгормона, оцененного через 10-15 минут по-
сле удаления аденомы ОЩЖ, показал, что у всех 
больных достигнуто его снижение более чем на 
50% от исходных значений, что позволило под-
твердить радикальность выполненного вмеша-
тельства и завершить операцию.

По данным гистологического исследования 
операционного материала, подтверждено наличие 
аденом ОЩЖ у всех прооперированных больных. 

Анализ результатов хирургического лечения 
позволил установить, что в раннем послеопера-
ционном периоде осложнения зафиксированы у 
7 (13,2%) больных. У пациентов, прооперирован-
ных по традиционной методике: двухсторонний 
парез гортани диагностирован у 1 больного, од-

носторонний – у 1 и гипокальциемия – у 1. По-
сле паратиреоидэктомии по методике MIVAP у 2 
больных выявлена гипокальциемия. После опера-
ции по методике TOEPVA: односторонний парез 
гортани у 1 пациента и гипокальциемия – у 1. В 
результате применения 5-АЛК в послеоперацион-
ном периоде у 1 больного развилась фототоксиче-
ская реакция как следствие фотосенсибилизирую-
щих свойств препарата. Все осложнения носили 
транзиторный характер. Случаев рецидива и пер-
систенции гиперпаратиреоза не выявлено.

Продолжительность стационарного лечения 
не зависела от применяемой методики операции 
(p>0,05) и в среднем составила 3,4±0,6 дней.

Таким образом, внедрение современной эн-
довидеохирургической техники при эндоскопи-
ческих и эндоскопически-ассистированных вме-
шательствах в значительной степени улучшает 
визуализацию ОЩЖ, мелких сосудов и ВГН. При 
этом, применение методики MIVAP показало ее 
эффективность в сравнении с традиционной пара-
тиреоидэктомией, которая проявляется снижени-
ем частоты специфических осложнений операции 
с 16,7% до 6,3% при недостоверном увеличении 
времени выполнения оперативного вмешатель-
ства с 42,8±15,7 до 64,4±23,5 мин без увеличения 
средней продолжительности стационарного ле-
чения после выполненного оперативного вмеша-
тельства. В то же время, небольшой опыт выпол-
нения паратиреоидэктомий по методике TOEPVA 
показал ее значительную техническую сложность, 
которая привела к увеличению продолжительно-
сти операции и развитию осложнений у 2 из 3 
прооперированных больных. Результаты прове-
денного исследования позволяют рассматривать 
методику MIVAP как безопасную и наиболее обо-
снованную с топографо-анатомических позиций, 
она может применяться вне зависимости от типа 
телосложения и антропометрических особен-
ностей шеи. В свою очередь, методика TOEPVA 
требует ее дальнейшего изучения и обоснования 
целесообразности применения в клинической 
практике у больных гиперпаратиреозом.

ОБСУЖДЕНИЕ

На современном этапе развития хирургии 
ОЩЖ различными авторами предложен большой 
спектр миниинвазивных методик паратиреоидэк-
томии. Исходя из литературных данных, экстра-
цервикальные эндовидеохирургические доступы, 
несмотря на лучшие косметические результаты, 
заключающиеся в отсутствии послеоперационно-
го рубца на видимых частях тела, подразумевают 
обширную по площади диссекцию тканей во время 
формирования хирургических тоннелей и приво-
дят к нерациональному и неоправданному увели-
чению времени операции. После паратиреоидэк-
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томий из бокового доступа формируются ассиме-
тричные рубцы на передней поверхности шеи, что 
менее эстетично, чем большие рубцы после тради-
ционной операции. При этом недифференцирован-
ное применение большинства методик приводит к 
высокому уровню специфических и неспецифиче-
ских послеоперационных осложнений, особенно в 
период освоения наиболее сложных из них [5-8].  
Немаловажную роль играет и способ формиро-
вания операционной полости. Создание рабочего 
пространства путем инсуффляции углекислого 
газа технически проще и обеспечивает лучший 
оперативный обзор, по сравнению с механическим 
лифтингом, однако может сопровождаться ослож-
нениями, обусловленными, как нахождением газа 
и его давлением, так и связанными с влиянием CO2 
на организм. К таким осложнениям относятся ги-
перкапния, ацидоз, усиление симпатической сти-
муляции, эмфиземы различной протяженности и 
локализации, газовая эмболия [6; 14]. 

В то же время, анализ результатов проведенно-
го нами исследования позволяет обосновать вы-
бор методики MIVAP как наиболее рациональной, 
безопасной и эффективной у больных ПГПТ вне 
зависимости от типа телосложения и антропоме-
трических показателей шеи. Формирование ми-
нимального по протяженности разреза на перед-
ней поверхности шеи обеспечивает достаточный 
доступ к ОЩЖ и окружающим анатомическим 
структурам, а его срединное расположение по-
зволяет проводить как селективную паратирео-
идэктомию, так и двухстороннюю ревизию шеи. 
Наименьшая травматичность операции при этом 
достигается строгим выполнением послойной 
диссекции фасций без пересечения мышц шеи 
и отсепаровывания обширных лоскутов кожи и 
подкожной жировой клетчатки. Применение же 
эндовидеохирургической техники при эндоскопи-
ческих и эндоскопически-ассистированных вме-
шательствах в значительной степени улучшает 
визуализацию ОЩЖ, мелких сосудов и ВГН, что 
способствует минимизации частоты интра- и по-
слеоперационных осложнений [5-7; 10; 15]. 

Таким образом, анализ данных топографо-
анатомической и клинической части исследова-
ния позволил выявить преимущества методики 
MIVAP с латерализацией доли ЩЖ без пересече-
ния верхних и нижних щитовидных сосудов при 
условии соблюдения всех элементов полноценно-
го комплексного дооперационного обследования 
больных. Установлено, что в результате примене-
ния предлагаемого нами подхода удалось снизить 
количество послеоперационных осложнений и 
уменьшить время хирургического вмешательства 
по сравнению с традиционным хирургическим 
вмешательством и экстрацервикальными эндо-
скопическими доступами. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Выявленные в ходе исследования типовые 

особенности позволяют считать MIVAP наиболее 
рациональной методикой паратиреоидэктомии. С 
использованием данного хирургического доступа 
возможно выполнять как селективные операции, 
так и двустороннюю ревизию шеи при сохране-
нии радикальности оперативного вмешательства и 
полноценного кровоснабжения долей ЩЖ, мини-
мальной операционной травме, наилучшей визуа-
лизации анатомических структур и превосходном 
косметическом результате. При этом, ключевым 
фактором, определяющим исход хирургического 
лечения гиперпаратиреоза является сочетание тща-
тельной дооперационной топической диагностики 
паратиром с применением двух и более визуали-
зирующих методик, точного знания особенностей 
анатомического строения передней области шеи и 
опыта хирургической бригады. Применение ме-
тодики MIVAP с осуществлением латерализации 
доли щитовидной железы, сохранением верхних 
и нижних щитовидных сосудов, а также исполь-
зование интраоперационного нейромониторин-
га и паратиреомониторинга позволяет улучшить 
результаты хирургического лечения гиперпара-
тиреоза, снизить количество послеоперационных 
осложнений, частоту персистенции и рецидива 
заболевания, повысить качество жизни пациента. 
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РЕЗЮМЕ
Нейроэндокринные опухоли поджелудочной железы (НЭО ПЖ) представляют редкую группу 

новообразований, исходы лечения которых недостаточно изученны. Цель исследования: оценить 
результаты лечения больных нейроэндокринными опухолями поджелудочной железы. Материалы и 
методы. Изучены результаты лечения 125 больных НЭО ПЖ. Женщин было 88 (70,4%), средний возраст – 
51,6±2,5 лет. Нефункционирующие опухоли выявлены у 61 (48,8%) пациента, инсулиномы – у 47 (37,6%), 
гастриномы – у 11 (8,8%), опухоли с карциноидным синдромом – у 3 (2,4%), випома – у 2 (1,6%), глюкагонома  – 
у 1 (0,8%). Результаты. НЭО ПЖ были локализованными (I-II стадия) у 78 (62,4%), местнораспространенными 
(III стадия)  – у 12 (9,6%), генерализованными (IV стадия) – у 35 (28%). Опухоли Grade-1 выявлены у 64 (51,2%), 
Grade-2 – у 48 (38,4%), Grade-3 – у 8 (6,4%), нейроэндокринные карциномы (НЭК) – у 5 (4%). Радикальное 
хирургическое лечение у больных локализованными и местнораспространенными опухолями проведено 
в 93,8% и 83,3% случаев соответственно, послеоперационные осложнения диагностированы у 58,9% и 40% 
оперированных (p=0,311). В группе пациентов с генерализованными опухолями комбинированное лечение 
предпринято у 11 (31,4%), лекарственное лечение – у 24 (68,6%). Осложнения после циторедуктивного 
удаления первичной опухоли и метастатических очагов выявлены у 50% оперированных, удаления 
первичной опухоли – у 57,1% (р=0,825). Опухоль-специфическая 5-летняя выживаемость общей 
когорты больных НЭО ПЖ составила 79,9%. Выявлены достоверные отличия опухоль-специфической 
выживаемости пациентов с различной распространенностью онкологического поражения (р<0,001), 
степенью злокачественности (р<0,001), функциональным типом опухолей (р=0,045). Выводы. НЭО ПЖ 
представляют гетерогенную группы новообразований с различным клиническим течением. Хирургический 
метод обеспечивает наилучшую 5-летнюю опухоль-специфическую выживаемость больных на всех стадиях 
онкологического процесса.  

Ключевые слова: нейроэндокринная опухоль; нейроэндокринная карцинома; 
поджелудочная железа; хирургическое лечение; резекция поджелудочной железы; 
энуклеация опухоли; послеоперационная панкреатическая фистула.

ANALYSIS OF THE RESULTS OF TREATMENT OF PATIENTS WITH NEUROENDO-
CRINE TUMORS OF THE PANCREAS

Romashchenko P. N., Lisanyuk M. V., Maystrenko N. A.
S.M. Kirov Military medical academy of the Ministry of Defense of the Russian Federation,  St. Petersburg, Russia

SUMMARY
Neuroendocrine tumors of the pancreas (pNET) are a rare group of neoplasms, the treatment outcomes of 

which are insufficiently studied. Objective: to evaluate the results of treatment of patients with neuroendocrine 
tumors of the pancreas. Materials and methods. The results of treatment of 125 patients with pNET were studied. 
There were 88 women (70.4%), the average age was 51.6±2.5 years. Non-functioning tumors were detected in 61 
(48.8%) patients, insulinomas – in 47 (37.6%), gastrinomas – in 11 (8.8%), tumors with carcinoid syndrome – in 
3 (2.4%), vipoma – in 2 (1.6%), glucagonoma – in 1 (0.8%). Results. pNET were localized (stage I-II) in 78 (62.4%), 
locally advanced (stage III) – in 12 (9.6%), generalized (stage IV) – in 35 (28%). Grade-1 tumors were detected in 
64 (51.2%), Grade-2 – in 48 (38.4%), Grade-3 – in 8 (6.4%), neuroendocrine carcinomas (NEC) – in 5 (4%). Radical 
surgical treatment in patients with localized and locally advanced tumors was performed in 93.8% and 83.3% 
of cases, respectively, postoperative complications were diagnosed in 58.9% and 40% of the operated patients 
(p=0.311). In the group of patients with generalized tumors, combined treatment was done in 11 (31.4%), drug 
treatment – in 24 (68.6%). Complications after cytoreductive removal of the primary tumor and metastatic foci 
were detected in 50% of the operated patients, removal of the primary tumor-in 57.1% (p=0.825). The tumor-
specific 5-year survival rate of the total cohort of patients with pNET was 79.9%. There were significant differences 
in the tumor-specific survival of patients with different prevalence of cancer (p<0.001), degree of malignancy 
(p<0.001), and functional type of tumors (p=0.045). Conclusions. pNET of the pancreas represent a heterogeneous 
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group of neoplasms with different clinical course. The surgical method provides the best 5-year tumor-specific 
survival of patients at all stages of the cancer.

Key words: neuroendocrine tumor; neuroendocrine carcinoma; pancreas; surgical treatment; 
pancreatic resection; tumor enucleation; postoperative pancreatic fistula.

Нейроэндокринные опухоли поджелудочной 
железы (НЭО ПЖ) представляют достаточно 
редкую группу новообразований, заболевае-
мость которыми на протяжении последних че-
тырех десятилетий увеличилась в 4,5 раза и со-
ставляет в настоящее время 0,84 случая на 100 
тыс. населения в год [1]. Среди злокачественных 
опухолей поджелудочной железы НЭО занимают 
второе место и выявляются в 4-6% случаев [2]. В 
структуре нейроэндокринных новообразований 
различной локализации НЭО ПЖ составляют 
7-10% и занимают третье место после опухолей 
желудочно-кишечного тракта и бронхолегочной 
системы [3]. Несмотря на наличие общих морфо-
логических признаков в виде нейроэндокринной 
дифференцировки опухолевых клеток, НЭО ПЖ 
являются неоднородной группой новообразова-
ний с различной функциональной активностью 
(нефункционирующие и функционирующие), 
гистологической дифференцировкой (высоко- и 
низкодифференцированные) и степенью злокаче-
ственного потенциала, которые предопределяют 
различное клиническое течение заболевания [4]. 
Учитывая длительное бессимптомное развитие 
нефункционирующих НЭО ПЖ, а также схо-
жесть клинических проявлений функциониру-
ющих опухолей (инсулинома, гастринома и др.) 
с другими патологическими состояниями, забо-
левание у 40-60% больных обнаруживается на 
стадии генерализации [5]. В отличие от других 
злокачественных новообразований поджелудоч-
ной железы в большинстве случаев НЭО характе-
ризуются более благоприятным прогнозом, в том 
числе при диссеминированных формах опухолей 
[6]. В связи с относительно редкой встречаемо-
стью исходы лечения больных различными кли-
нико-морфологическими типами НЭО ПЖ оста-
ются недостаточно изученными, что усложняет 
выбор лечебной тактики и негативно сказывается 
на результатах лечения, а также качестве жизни 
пациентов [7].  

Цель исследования: изучить непосредствен-
ные и отдаленные результаты лечения больных 
нейроэндокринными новообразованиями подже-
лудочной железы.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Проведен анализ результатов лечения 125 
больных НЭО ПЖ, находившихся в клинике фа-
культетской хирургии Военно-медицинской ака-
демии на протяжении последних 60 лет. Женщин 

было 88 (70,4%), средний возраст пациентов со-
ставил 51,6±2,5 лет. Опухоли были нефункциони-
рующими в 61 (48,8%) наблюдении, в структуре 
функционирующих новообразований преоблада-
ли инсулиномы – подтверждены в 47 (37,6%) слу-
чаях, гастриномы обнаружены в 11 (8,8%) наблю-
дениях, опухоли с карциноидным синдромом  – в 
3 (2,4%), випомы – в 2 (1,6%), глюкагонома – в 1 
(0,8%). Опухоли локализовались в головке подже-
лудочной железы у 46 (36,8%) пациентов, теле – у 
40 (32,0%), хвосте – у 30 (24,0%), занимали более 
одного отдела органа – у 9 (7,2%). 

Диагностика НЭО ПЖ включала изучение 
клинических проявлений, лабораторную оценку 
уровня нейроэндокринных (хромогранин-А, ней-
ронспецифическая энолаза, инсулин, гастрин, се-
ротонин, 5-ГИУК) и эпителиальных (РЭА, СА19-
9) опухолевых маркёров в крови, инструменталь-
ное обследование – определяли локализацию опу-
холи в поджелудочной железе и распространен-
ность онкологического заболевания при помощи 
лучевых методов диагностики (УЗИ, СКТ, МРТ, 
ПЭТ-КТ с 68Ga-DOTATOC). Всем пациентам 
проводили морфологическое (гистологическое, 
иммуногисто-химическое) изучение опухоли [8]. 
Клиническую стадию опухоли устанавливали в 
соответствии с международной классификацией 
TNM 8-го пересмотра [9]. Распределение опухо-
лей по степени злокачественного потенциала осу-
ществляли на основании классификации ВОЗ по 
величине индекса пролиферативной активности 
опухолевых клеток (Ki-67) [10]. 

Лечебную тактику у больных НЭО ПЖ опре-
деляли с учетом онкологической стадии заболе-
вания, степени злокачественности опухоли, со-
матического состояния пациента в соответствии 
с классификацией Американского общества 
анестезиологов (ASA) и шкалой оценки онколо-
гических больных (ECOG). Вид проведенного 
оперативного вмешательства оценивали в соот-
ветствии с полнотой удаления опухолевой ткани: 
радикальное хирургическое лечение больных 
локализованными и местно-распространенными 
НЭО заключалось в удалении опухоли в объеме 
стандартных резекционных (панкреатодуоде-
нальная и дистальная резекция) и органосберега-
ющих (энуклеация, резекция головки и средин-
ная резекция) вмешательств на поджелудочной 
железе; циторедуктивное хирургическое лечение 
больных генерализованными НЭО предполагало 
удаление первичной опухоли и метастатических 

136



ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ
2021, том 24, № 2
очагов либо только первичной опухоли в случаях 
обнаружения нерезектабельных отдаленных ме-
тастазов. 

Непосредственные результаты хирургическо-
го лечения определяли на основании изучения 
особенностей течения послеоперационного пе-
риода и развившихся хирургических осложне-
ний, которые стратифицировали в соответствии 
с классификацией Clavien-Dindo [11]. Отдален-
ные результаты лечения оценивали на основании 
анализа выживаемости пациентов: определяли 
медиану и общую опухоль-специфическую вы-
живаемость в течении 5 лет после начала лече-
ния, в случаях прогрессирования опухоли после 
радикального хирургического лечения оценивали 
безрецидивную выживаемость (БРВ), у больных 
генерализованными опухолями – выживаемость 
без прогрессирования (ВБП) заболевания на фоне 
проводимого лечения [12]. 

Статистическую обработку данных осущест-
вляли с помощью пакета прикладных программ 
STATISTICA 12 для операционной системы 
Windows фирмы StatSoft (США). В случаях нор-
мального или близкого к нормальному распреде-
лению использовали среднее значение с указани-
ем стандартной ошибки (mean ± SE), когда рас-
пределение отличалось от нормального – приме-
няли медиану с обозначением межквартильного 
интервала (median [Q25; Q75]). С целью оценки 
значимости различий количественных показате-

лей использовали непарный t-тест («тест Стью-
дента»), а также проводили дисперсионный ана-
лиз (ANOVA). Статистическую достоверность 
различия признаков оценивали с помощью теста 
Крускала-Уоллиса, Манна-Уитни, Вальда-Вул-
фовица. Различия признаков в выборках считали 
статистически значимыми в случаях значения по-
казателя достоверности p<0,05 [13].

РЕЗУЛЬТАТЫ

Установлено, что НЭО ПЖ были локализован-
ными (I-II стадия по TNM) у 78 (62,4%) из 125 
обследованных, местнораспространенными (III 
стадия) – у 12 (9,6%), генерализованными (IV ста-
дия)  – у 35 (28%). На момент диагностики призна-
ки генерализации наиболее часто выявлялись у па-
циентов с нефункционирующих опухолями – вы-
явлены у 29 (47,5%) из 61 обследованных. У боль-
ных инсулиномой заболевание преимущественно 
носило локализованный характер – в 44 (93,6%) 
из 47 случаев, гастриномы был локализованными 
у 7 (63,3%) из 11 обследованных. Среди пациентов 
с редкими функционирующими опухолями (випо-
ма, глюкагонома) во всех наблюдениях выявлен 
местнораспространенный опухолевый процесс, в 
группе больных НЭО ПЖ с карциноидным син-
дромом локализованное поражение установлено в 
2 случаях, генерализованное – в 1. Распределение 
больных НЭО ПЖ по стадиям заболевания на мо-
мент диагностики представлено в таблице 1. 

Таблица 1
Распределение больных НЭО ПЖ по стадиям заболевания (n=125)

Тип опухоли
Стадия заболевания по системе TNM

I II III IV

Нефункционирующие (n=61) 5 20 7 29

Инсулинома (n=47) 35 9 - 3

Гастринома (n=11) 2 5 2 2

Редкие функционирующие (n=6) 1 1 3 1

При оценке морфологической структуры опу-
холей определено, что НЭО ПЖ различной сте-
пени злокачественности диагностированы у 120 
(96%) из 125 пациентов: Grade-1 – у 64 (51,2%), 
Grade-2 – у 48 (38,4%), Grade-3 – у 8 (6,4%). НЭК 
ПЖ (при гистологическом исследовании низкая 
степень дифференцировки опухолей, по данным 
иммуногистохимии индекс пролиферации Ki-67 > 
20%) подтверждены только в 5 (4%) случаях. Сре-
ди нефункционирующих НЭО ПЖ (n=61) преоб-
ладали опухоли Grade-2 – выявлены в 30 (49,2%) 
случаях, новообразования Grade-1 и Grade-3 об-
наружены в 19 (31,1%) и 7 (11,5%) наблюдениях 
соответственно. Среди исследованных инсули-
ном (n=47) доминировали новообразования низ-

кой степени злокачественности: опухоли Grade-1 
установлены в 39 (83%) случаях, Grade-2 – в 8 
(17%). Гастриномы только в 1 из 11 наблюдений 
были представлены опухолью Grade-3, в остав-
шихся 10 случаях подтверждены новообразова-
ния Grade-1 и Grade-2. Редкие функционирующие 
НЭО ПЖ включали опухоль Grade-1 в 1 наблю-
дении, Grade-2 – в 5 случаях. НЭК ПЖ во всех 
наблюдениях были нефункционирующими.

В ходе определения лечебной тактики у боль-
ных НЭО ПЖ основывались на результатах 
оценки онкологической стадии заболевания, фи-
зического статуса пациента, размерах опухоли, 
степени её злокачественности и функциональной 
активности. Методом выбора у больных локали-
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зованными и местнораспространенными НЭО 
ПЖ являлось хирургическое лечение, объем ко-
торого определяли на основании расположения 
опухоли в поджелудочной железе. В случае лока-
лизованных стадий заболевания при выборе объе-
ма оперативного вмешательства также учитывали 
размеры и функциональную активность опухоли. 
Всех пациентов с генерализованными формами 
опухолей рассматривали на онкологическом кон-
силиуме с мультидисциплинарным обсуждени-
ем технической возможности и онкологической 
целесообразности циторедуктивного хирургиче-
ского лечения в объеме устранения первичной 
опухоли и метастатических очагов либо только 
удаления первичной НЭО ПЖ.

Среди больных локализованными НЭО ПЖ 
(n=78) радикальное хирургическое лечение 
проведено у 73 (93,8%) из 78 пациентов, сим-
птоматическое – у 1 (1,3%), наблюдение за те-
чением опухолевого процесса осуществляли у 
4 (5,1%). В группе нефункционирующих НЭО 
ПЖ преобладали резекционные вмешательства 
стандартного объема: ПДР выполнена у 11 па-
циентов, дистальная резекция – у 6. Средний 
размер удаленных опухолей в данной группе со-
ставил 40,9±7,9 мм (от 18 до 80). Вместе с тем, 
у 4 больных нефункционирующими опухолями 
произведены органосохраняющие оперативные 
вмешательства: атипичная резекция головки – 
у 3, срединная резекция – у 1. Средний размер 
удаленных опухолей в данной группе пациентов 
был достоверно меньше, чем при стандартных 

резекционных вмешательствах –28,7±1,6 мм (от 
26 до 30) (р<0,05). Среди пациентов с инсулино-
мой (n=44), учитывая небольшой размер ново-
образований (15,9±1,9 мм: от 10 до 31 мм), пре-
обладающим вариантом хирургического лечения 
явилась энуклеация опухоли – выполнена в 33 
(75%) случаях. В связи с близким расположени-
ем инсулиномы к главному панкреатическому 
протоку и высоким риском его повреждения, 
резекционные вмешательства предприняты у 11 
(25%) больных. Среди пациентов с локализован-
ными формами гастрином (n=7) хирургическое 
лечение в радикальном объеме проведено у 6: 
энуклеации опухоли выполнена у 4, дистальная 
резекция ПЖ – у 2, в том числе в сочетании с 
энуклеацией опухоли из головки ПЖ – у 1. Во 
всех случаях оперативное вмешательство на под-
желудочной железе у этих больных сочеталось 
с оперативным пособием на желудке в объеме 
резекции органа у 3, гастрэктомии – также у 
3. Симптоматическое хирургическое лечение в 
объеме удаления желудка в связи с рецидивиру-
ющим течением дуоденальной язвы и неэффек-
тивностью консервативной противоязвенной 
терапии проведено 1 больному, у которого га-
стринома в ПЖ была обнаружена только после 
прогрессирования онкологического процесса. 
Средний размер удаленных гастрином при эну-
клеации составил 19,3 мм, в случаях резекции 
ПЖ – 26 мм. Пациентам НЭО с карциноидным 
синдромом (n=2) выполнены резекционные вме-
шательства (таблица 2). 

Таблица 2
Лечебная тактика и варианты хирургического лечения больных локализованными НЭО ПЖ 

(n=78)

Тип опухоли Наблю-
дение

Хирургическое лечение

Радикальное
Симптома-
тическоеПДР** Резекция 

головки
Резекция 
средин-я

Резекция 
дист-я

Энук-я 
опухоли

Нефункционирую-
щие (n=25) 4 11 3 1 6 - -

Инсулином z (n=44) - - - 1 10 33 -

Гастринома (n=7) - - - - 2*** 4*** 1

Опухоли с КС* (n=2) - - - 1 1 - -

Примечание: *КС – карциноидный синдром; **ПДР – панкреатодуоденальная резекция; *** – опе-
рации на ПЖ сочетались с вмешательством на желудке

Изучение особенностей течения послеопе-
рационного периода позволило установить, что 
среди оперированных больных локализованными 
НЭО ПЖ хирургические осложнения развились у 
43 (58,9%) из 73 оперированных пациентов: по-
сле энуклеации – у 22 (59,5%) из 37, резекцион-

ных вмешательств – у 21 (58,3%) из 36 больных 
(р=0,931). Вместе с тем, в структуре развивших-
ся осложнений 72,3% составили осложнения I-II 
класса (по классификации Clavien-Dindo), кото-
рые были устранены в результате консерватив-
ного лечения. Осложнения IIIа класса, для раз-
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решения которых потребовалось хирургическое 
вмешательство без применения общего обезболи-
вания, установлены у 15,7% оперированных. По-
вторная операция с целью ликвидации возникших 
осложнений IIIв класса понадобилась у 8 (10,9%) 
из 73 пациентов. Установлено, что осложнения 
IIIв класса достоверно чаще возникали после 
энуклеации опухоли – выявлены у 9 (24,3%) из 
37 оперированных, тогда как после резекционных 
вмешательств развилось только в 1 (2,8%) из 36 
случаев (р=0,009). Летальные исходы после хи-
рургического лечения больных локализованными 
НЭО ПЖ установлены в 3 (4,1%) случаях – во 
всех наблюдениях после энуклеации опухоли. 

В группе местнораспространенных НЭО ПЖ 
радикальное хирургическое лечение проведено 

у 10 (83,3%) из 12 пациентов. В одном наблю-
дении пациенту с нерезектабельной опухолью 
головки поджелудочной железы в связи с раз-
вившейся механической желтухой проведено 
паллиативное хирургическое вмешательство в 
объеме чрескожной чреспечёночной холанги-
остомии с последующим стентированием опу-
холевой стриктуры холедоха. Лекарственную 
терапию (биотерапия октреотидом-депо) про-
водили одному пациенту с большой опухолью, 
локализующейся в тела и хвосте поджелудоч-
ной железы, соматическое состояние которого 
(ASA IV в результате перенесенного острого 
нарушения мозгового кровообращения) не по-
зволило предпринять хирургическое лечение. 
(таблица 3). 

Таблица 3
Лечебная тактика и варианты хирургического лечения больных местнораспространенными НЭО 

ПЖ (n=12)

Тип опухоли

Вариант хирургического лечения

Лекарствен. 
терапия

Радикальное
Паллиатив-

ноеПДР Резекция 
головки

Резекция 
дистальн.

Нефункционирующие (n=7) 2 - 3 1 1

Редкие функционирующие 
(n=3) - - 3 - -

Гастринома (n=2) - 1 1 - -

Послеоперационные осложнения диагности-
рованы у 4 (40%) из 10 оперированных: I класса – 
у 2 (послеоперационная панкреатическая фистула 
grade A – «биохимическая»), II класса – также у 
2 (послеоперационная панкреатическая фистула 
grade В). Летальных исходов после хирургическо-
го лечения пациентов с местнораспространенны-
ми НЭО ПЖ не установлено. 

В группе больных генерализованными НЭО 
ПЖ (n=35) комбинированное лечение, включа-
ющее циторедуктивное хирургическое лечение 
с последующей лекарственной терапией, пред-
принято у 11 (31,4%) больных: устранение пер-
вичной опухоли в объеме дистальной резекции 
ПЖ и удаление метастатических очагов выпол-
нено у 4, оперативное вмешательство только по 
поводу первичной опухоли проведено у 7 (дис-
тальная резекция поджелудочной железы – у 6, 
панкреатодуоденальная резекция – у 1). В каче-
стве лекарственного лечения все пациенты этой 
группы в первой линии получали биотерапию 
синтетическими аналогами соматостатина, при 
прогрессировании онкологического процесса во 
второй линии изменена схема биотерапии в 11% 
наблюдений, применена химиотерапия – в 22%, 
таргентная терапия – в 67%.

Лекарственную терапию в качестве единствен-
ного метода противоопухолевого лечения получа-
ли 24 (68,6%) пациента генерализованными опу-
холями. В первой линии биотерапия применена у 
9 (37,5%) больных, химиотерапия – у 14 (58,3%), 
симптоматическое лечение в связи с тяжестью 
соматического состояния (ECOG 3) получал 1 
(4,2%) пациент. При прогрессировании заболева-
ния во второй линии лечения у этих пациентов 
изменена схема биотерапии в 21,1% случаев, хи-
миотерапии – в 36,8%, назначена таргентная те-
рапия – в 5,3%, проводилось симптоматическое 
лечение – в 36,8%.

В ходе оценки течения послеоперационного 
периода у этих пациентов установлено, что после 
циторедуктивного удаления первичной опухоли 
и метастатических очагов хирургические ослож-
нения возникли у 2 (50%) из 4 оперированных: 
нагноение послеоперационной раны (I класс) 
выявлено у 1, формирование абсцесса в ложе ре-
зецированной ПЖ, который был устранен путем 
чрескожного пункционного дренирования (IIIa 
класс) – у 1. После удаления первичной опухоли 
послеоперационные осложнения развились у 4 
(57,1%) из 7 оперированных: I-II класса – у 3 (по-
слеоперационная панкреатическая фистула «био-
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химическая» – у 1, grade «В» – у 1, нагноение по-
слеоперационной раны – у 1), IIIв класса (динами-
ческая острая кишечная непроходимость на фоне 
послеоперационного панкреатита, которая была 
устранена в результате повторного оперативно-
го вмешательства) – у 1 (14,3%). Таким образом 
определено, что циторедуктивное хирургическое 
лечение больных генерализованными НЭО ПЖ 
сопровождается развитием послеоперационных 
осложнений более чем у половины оперирован-
ных – возникли у 6 (54,5%) из 11 пациентов. Вме-
сте с тем, требующие повторного оперативного 
вмешательства осложнения (IIIв класса) возник-
ли только в 1 (9,1%) наблюдении. Статистически 
значимых различий частоты развития послеопе-
рационных осложнений у больных после цито-
редуктивного удаления первичной НЭО ПЖ и 
метастатических очагов по сравнению с удале-
нием только первичной опухоли не обнаружено 
(р=0,825). Необходимо отметить, что осложнения 
IIIв класса у больных генерализованными НЭО 
ПЖ достоверно чаще возникали после удаления 
только первичной опухоли – выявлены у 14,3% 
оперированных.

Изучение отдаленных результатов лечения 
позволило определить, что в случаях локализо-
ванных НЭО ПЖ прогрессирование заболевания 
обнаружено у 17,3% наблюдаемых пациентов, 
медиана безрецидивной выживаемости (БРВ), у 
которых составила 56 [21; 81] мес. У больных не-
функционирующими НЭО ПЖ прогрессирование 
возникло в 36% случаев, в том числе у 2 их 4 па-
циентов, у которых была избрана «выжидатель-
ная» тактика ведения – диссеминация обнаружена 
спустя 7 мес. и 12 мес. Среди двух других боль-
ных группы наблюдения признаков роста опухо-
ли и распространения онкологического процесса 
не обнаружено. Прогрессирование заболевания 
подтверждено у 60% пациентов локализованны-
ми гастриномами поджелудочной железы, а также 
у 1 из 2 пациентов опухолями с карциноидным 
синдромом. Случаев прогрессирования онкологи-
ческого процесса после хирургического лечения 
инсулином не установлено. 

У больных местнораспространенными НЭО 
ПЖ прогрессирование опухолевого процесса 
подтверждено в 83,3% наблюдений, медиана 
БРВ составила 28 [14; 54] мес. Диссеминация 
опухоли развилась у 85,7% пациентов нефункци-
онирующими опухолями, у всех пациентов мест-
нораспространенными формами гастрином ПЖ, 
у 2 из 3 больных редкими функционирующими 
опухолями. 

Среди пациентов с генерализованными НЭО 
ПЖ прогрессирование онкологического процесса 
обнаружено в 84,8% случаев, медиана выживае-
мости до прогрессирования (ВДП) составила 12 

[7; 24,5] мес. У пациентов группы комбинирован-
ного лечения прогрессирование установлено в 
81,8% случаев, лекарственной терапии – в 86,4% 
(р=0,731). В группе циторедукции медиана ВДП 
составила 20 [18; 49] мес., в группе лекарственно-
го лечения – 9,5 [13; 35] мес (р<0,001). 

Опухоль-специфическая выживаемость в те-
чение 5 лет общей когорты пациентов НЭО ПЖ 
составила 79,9%. Установлены статистически 
значимые различия опухоль-специфической вы-
живаемости пациентов с различной распростра-
ненностью опухолевого процесса: в случае ло-
кализованных опухолей составила 94,4%, мест-
нораспространенных – 77,5%, генерализован-
ных  – 47,1% (р<0,001). Обнаружены достовер-
ные различия 5-летней опухоль-специфической 
выживаемости пациентов при различной степе-
ни злокачественности опухолей: НЭО Grade-1 и 
Grade-2 – 96,8% и 78,7% соответственно, в случа-
ях НЭО Grade-3 и НЭК – пациентов, переживших 
5-летний период не было (p<0,001). Выявлены 
статистически значимые отличия выживаемости 
больных в зависимости от функционального типа 
НЭО ПЖ. Определено, что 5-летняя опухоль-
специфическая выживаемость больных инсули-
номой составила 91,5%, гастриномой  – 81,8%, 
нефункционирующими опухолями – не превы-
шала 67,9% (р=0,045). Изучение отдаленных ре-
зультатов лечения больных генерализованными 
НЭО ПЖ позволило установить, что 5-летняя 
опухоль-специфическая выживаемость паци-
ентов, которым предпринято циторедуктивное 
удаление первичной опухоли и метастатических 
очагов либо только удаление первичной опухоли 
составила 75% и 63,5% соответственно (р>0,05), в 
случаях только лекарственного лечения – не пре-
вышала 32,5% (р=0,023).

ОБСУЖДЕНИЕ

НЭО ПЖ остаются недостаточно изученным 
разделом клинической хирургии, эндокринологии 
и онкологии. В связи с этим, многие аспекты кли-
нико-морфологических особенностей этих опухо-
лей, возможностей диагностики и выбора лечеб-
ной тактики, а также результаты лечения пациен-
тов требуют дальнейшего уточнения. Заболевание 
у трети обследованных пациентов с НЭО ПЖ 
(28%) диагностировано на стадии генерализации, 
что согласуется с результатами других исследова-
телей и указывает на сохраняющиеся трудности 
своевременной диагностики этих опухолей [14]. 
Прежде всего это обусловлено длительным бес-
симптомным ростом нефункционирующих НЭО 
ПЖ, которые были диссеминированными у 47,5% 
наблюдаемых больных. В связи с развитием ха-
рактерных эндокринных синдромов (эндоген-
ного гиперинсулинизма, Золлингера-Эллисона 
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и др.) функционирующие НЭО манифестируют 
клиническими проявлениями на ранних стадиях 
развития, однако также представляют существен-
ные трудности для диагностики, обусловленные 
небольшим размером опухолей и схожестью сим-
птомов с другими заболеваниями [5].

Среди обследованных больных НЭО ПЖ до-
минировали опухоли Grad-1 (51,2%) и Grade-2 
(38,4%), обладающие низким/умеренным потен-
циалом злокачественности, что кардинальным 
образом отличает их от протоковой аденокарци-
номой ПЖ и определяет более благоприятный он-
кологический прогноз заболевания. В частности, 
исследования по оценке исходов заболевания у 
больных различными опухолями поджелудочной 
железы свидетельствуют, что 5-летняя опухоль-
специфическая выживаемость больных НЭО яв-
ляется одной из наиболее высоких и составляет 
51-84%, в случаях протоковой аденокарциноме 
не превышает 11% [2; 15]. НЭК ПЖ, характери-
зующиеся неблагоприятным течением, являются 
редким морфологическим типом нейроэндокрин-
ных новообразований ПЖ, которые у обследован-
ных пациентов выявлены в 4% наблюдений и во 
всех случаях были нефункционирующими. Схо-
жие результаты по частоте встречаемости НЭК в 
структуре нейроэндокринных новообразований 
ПЖ также подтверждают результаты других ис-
следователей [4]. 

Не вызывает сомнений среди специалистов не-
обходимость хирургического лечения больных не-
метастатическими НЭО ПЖ, которое обеспечива-
ет наилучший онкологический прогноз заболева-
ния [8]. Вместе с тем, лечебная тактика у больных 
локализованными нефункционирующими НЭО 
ПЖ размером ≤ 2,0 см, у которых отсутствуют 
клинические проявления, а вероятность развития 
послеоперационных осложнений достигает 40-
50%, остается дискутабельной [16]. Ряд исследо-
вателей считают, что при установленном низком 
злокачественном потенциале (Ki-67<10%), отсут-
ствии метастатического поражения регионарных 
лимфатических узлов и согласии пациента допу-
стимо наблюдение за развитием опухоли [5, 8]. 
Вместе с тем, по мнению других ученых таким 
пациентам необходимо хирургическое лечение в 
связи с наличием не выявляемого лучевыми ме-
тодами диагностики метастатического пораже-
ния регионарных лимфатических узлов в 30-50% 
случаев, отдаленных метастазов – в 10-15% [17]. 
Среди обследованных нами пациентов с локали-
зованными НЭО ПЖ, у которых была избрана вы-
жидательная тактика, прогрессирование опухоли 
в течении первого года наблюдения установлено 
у 2 из 4 больных. В связи с этим мы придержива-
емся мнения, что в случае удовлетворительного 
физического состояния (по ASA ≤ 3, по ECOG ≤ 2) 

таким пациентам необходимо хирургическое ле-
чение в специализированных хирургических ста-
ционарах, что позволит свести к минимуму риск 
послеоперационных осложнений и обеспечит 
наилучшие онкологические результаты лечения. 
Возможной альтернативой резекционным вмеша-
тельствам на поджелудочной железе у этих боль-
ных по мнению некоторых ученых является ис-
пользование методов локальной деструкции опу-
холей (радиочастотная и микроволновая аблация), 
безопасность применения и отдаленные резуль-
таты которых требуют дальнейшего изучения [5]. 
Активная хирургическая тактика является обо-
снованной у больных местнораспространенными 
НЭО ПЖ, в том числе с инвазией магистральных 
сосудов целиако-мезентериального бассейна, по-
зволяющая улучшить онкологические результаты 
лечения пациентов [18]. 

Отдельного обсуждения заслуживает выбор 
лечебной тактики у больных генерализованными 
НЭО ПЖ. Общепризнано, что генерализованное 
поражение является противопоказанием к хирур-
гическому лечению больных большинством зло-
качественных опухолей поджелудочной железы 
[2]. Вместе с тем, у больных диссеминированны-
ми НЭО ПЖ дискуссия в отношении предпочти-
тельного лечебного подхода остается открытой 
[5]. Многие исследователи считают, что в связи 
с высоким риском послеоперационных ослож-
нений в таких случаях следует отдавать предпо-
чтение различным вариантам противоопухолевой 
лекарственной терапии – системной и регионар-
ной [19]. В тоже время результаты исследований 
других ученых свидетельствуют, что обоснован-
ное применение различных вариантов циторе-
дуктивного хирургического лечения позволяет 
увеличить продолжительность и качество жизни 
у этих пациентов по сравнению только с противо-
опухолевой лекарственной терапией [20].  Полу-
ченные нами результаты анализа относительно 
небольшой группы больных генерализованными 
НЭО ПЖ подтверждают клиническую эффектив-
ность циторедукции, включающей удаление пер-
вичной опухоли и метастатических очагов либо 
устранение только первичной опухоли в сочета-
нии с противоопухолевой терапией, что позволя-
ет увеличить 5-летнюю опухоль-специфическую 
выживаемость более 63,5%, которая в случае про-
ведения только лекарственного лечения составля-
ет 32,5%.

Результаты исследования свидетельствуют, 
что 5-летняя опухоль-специфическая выжива-
емость больных НЭО ПЖ достоверно зависит 
от степени их злокачественности – наибольшая 
в случае НЭО Grade-1 и Grade-2, а также функ-
циональной активности опухолей – у больных 
инсулиномой и гастриномой превышает 81,8%, в 
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случаев нефункционирующих опухолей составля-
ет не более 67,9%.

ВЫВОДЫ

Анализ результатов лечения больных свиде-
тельствует, что НЭО ПЖ являются разнородной 
группой новообразований, различающихся кли-
ническим течением и исходом заболевания. Ос-
новным методом лечения пациентов локализо-
ванными и местнораспространенными опухолями 
является хирургический, обеспечивающий 5-лет-
нюю опухоль-специфическую выживаемость в 
94,4% и 77,5% соответственно. Хирургическое 
лечение сопровождается развитием послеопера-
ционных осложнений у 40-58,9% оперированных, 
среди которых осложнения, требующие повтор-
ного оперативного вмешательства (≥ IIIв класса), 
возникают в 10,9% случаях, преимущественно 
после энуклеации опухолей. Среди пациентов ге-
нерализованными НЭО ПЖ наилучшие отдален-
ные результаты обеспечивает комбинированное 
лечение, опухоль-специфическая 5-лентняя вы-
живаемость которых превышает 63,5%, в случае 
только лекарственного лечения – составляет не 
более 32,5%.
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РЕЗЮМЕ
Объем оперативного вмешательства при узловом и диффузном токсическом зобе до сих пор является 

темой широко обсуждаемой на научных форумах. Радикальные операции позволяют избежать рецидива 
заболевания, но закономерно приводят к развитию гипотиреоза. Альтернативной хирургическому лечению 
могут быть малоинвазивные методики. 

Цель исследования – совершенствование хирургической тактики лечения заболеваний щитовидной 
железы на основании оценки ближайших и отдаленных результатов. Задачи: изучить ближайшие и 
отдаленные результаты операций и малоинвазивных методов (интерстициальной лазерной фотокоагуляции 
и склеротерапии), оценить частоту послеоперационного гипотиреоза и качество жизни больных.  

Прослежены результаты хирургического лечения заболеваний щитовидной железы у 512 больных 
в возрасте от 20 до 82 лет. Срок наблюдения составил 1-15 лет (1 месяц – 8 лет после малоинвазивных 
методов). Пациентам выполнялись - гемитиреоидэктомия (13,3%), субтотальная резекция щитовидной 
железы (13,8%), предельно субтотальная резекция щитовидной железы (19,1%), тиреоидэктомия (19,5%), 
лазерная деструкция узловых образований (19,7%), склеротерапия (14,6%). Показанием к лечению явились 
аденомы (17,6%), узловой коллоидный зоб (73,8%), смешанный и диффузный токсический зоб (8,6%), в т.ч. 
рецидивный зоб (5,1%).

Эхоструктурные изменения в тиреоидном остатке были выявлены у 39,4% пациентов, перенесших 
органосохраняющие операции, наиболее часто – после субтотальной резекции (58,6%). Частота 
послеоперационного гипотиреоза составила 28,6%, наиболее часто имела место субклиническая 
(23,8%) и манифестная (4,8%) форма. Объем операции на частоту гипотиреоза влияния не оказывал. 
Качество жизни  больных с эутиреозом, принимающих и не принимающих L-тироксин, не отличалось. 
Эффективность склеротерапии составила 92,0%, интерстициальной лазерной фотокоагуляции - 95,05%. 
После склеротерапии степень редукции узлов и кист была наибольшей при исходном объеме от 1,0 до 
3,0 мл (72,12±7,97%), после лазерной деструкции – до 1,0 мл (62,60±3,05%). 

Ключевые слова: щитовидная железа, хирургическое лечение, склеротерапия, 
интерстициальная лазерная фотокоагуляция, качество жизни, послеоперационный 
гипотиреоз.

NEAREST AND REMOTE RESULTS OF THYROID SURGERY
Ryibachkov V. V., Avakyan E. I., Tevyashov A. V., Kabanov E. N.

Yaroslavl State Medical University, 150000, Yaroslavl, Russia

SUMMARY
There is no consensus of regarding the volume of surgical intervention for nodular goiter and Graves 

disease. Radical surgery avoids reccurence, but naturally leads to postoperative hypothyroidism. Minimally 
invasive techniques may be an alternative to surgical treatment.

The purpose of the research is to improve the surgical tactics of treating thyroid diseases by evaluating 
the results. Tasks: to study the immediate and long-term results of operations and minimally invasive methods 
(interstitial laser photocoagulation and sclerotherapy), to evaluate the incidence of postoperative hypothyroidism 
and the patients quality of life.  

The results of surgical treatment of thyroid diseases in 512 patients aged 20 to 82 years are traced. The 
follow-up period was 1-15 years (1 month – 8 years after minimally invasive methods). Patients underwent 
hemithyroidectomy (13.3%), subtotal resection of the thyroid gland (13.8%), ultimately subtotal resection of 
the thyroid gland (19.1%), thyroidectomy (19.5%), laser destruction of nodules (19.7 %), sclerotherapy (14.6%). 
Indications for treatment were adenomas (17.6%), nodular colloid goiter (73.8%), mixed and diffuse toxic goiter 
(8.6%), including recurrent goiter (5.1%).

Echostructural changes in the thyroid residue were detected in 39.4% of patients undergoing organ-
preserving operations, most often after subtotal resection (58.6%). The incidence of postoperative hypothyroidism 
was 28.6%, a subclinical form – in 23.8%, manifest – in 4.8%. The volume of the operation did not affect the 
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incidence of hypothyroidism. The quality of life of patients with euthyroidism taking and not taking L-thyroxine 
did not differ. Efficiency of sclerotherapy composed 92.0%, interstitial laser photocoagulation – 95.05%. The 
reduction of nodes and cysts after sclerotherapy was greatest with an initial volume of 1.0 to 3.0 ml (72.12±7.97%), 
after laser destruction, up to 1.0 ml (62.60±3.05%). 

Key words: thyroid gland, surgical treatment, sclerotherapy, interstitial laser photocoagulation, 
quality of life, postoperative hypothyroidism.

Введение. Хирургический метод является од-
ним из ведущих в лечении заболеваний щитовид-
ной железы (ЩЖ). Однако в отношении объема 
оперативного вмешательства при узловом и диф-
фузном токсическом зобе до сих пор нет единого 
мнения. Поскольку некомпенсированный послео-
перационный гипотиреоз (ПОГ) значительно сни-
жает качество жизни (КЖ) пациентов и ухудшает 
их соматический статус, многие хирурги скло-
няются в пользу органосохраняющих операций. 
Тем не менее, неоправданное оставление ткани 
железы может повлечь риск возникновения ре-
цидива заболевания [1]. Помимо этого, в 5,2% от 
всех больных рецидивным зобом в тиреоидном 
остатке (ТО) может встречаться рак [2]. Боль-
шинство авторов при одностороннем поражении 
железы рекомендует гемитиреоидэктомию (ГТЭ), 
при двустороннем – субтотальную резекцию щи-
товидной железы (СРЩЖ) или тиреоидэктомию 
(ТЭ), а при операции по поводу рецидивного зоба 
вмешательство должно носить максимально ра-
дикальный характер [3; 4]. 

Различные малоинвазивные методы лечения 
узловых образований ЩЖ могут быть альтер-
нативой хирургическим вмешательствам, но все 
еще являются предметом дальнейшего изучения 
[5-7].

Одним из осложнений после операций на ЩЖ 
раньше считался гипотиреоз, однако в настоящее 
время многими авторами он признан закономер-
ным исходом хирургического вмешательства [8]. 
Благодаря внедрению в клиническую практику 
высокочувствительных тестов для определения 
уровня тиреотропного гормона (ТТГ) и появле-
нию современных синтетических препаратов ле-
вотироксина появилась возможность обеспечить 
максимальную эффективность и безопасность 
лечения, а процесс приема лекарственных пре-
паратов стал для пациентов необременительным 
[9; 10]. 

Цель настоящего исследования – совершен-
ствование хирургической тактики лечения забо-
леваний ЩЖ на основании оценки ближайших и 
отдаленных результатов малоинвазивных и клас-
сических операций.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Результаты хирургического лечения заболева-
ний ЩЖ прослежены у 512 больных. Мужчин в 
исследовании было – 42, женщин – 470. Возраст 

пациентов колебался от 20 до 82 лет (в среднем, 
53,2±1,0 год). 58,3% обследованных составили 
пациенты трудоспособного возраста (моложе 60 
лет).

Гемитиреоидэктомия (ГТЭ) была выполне-
на 68 больным (13,3%), субтотальная резекция 
ЩЖ (СРЩЖ) – 70 (13,8%), предельно субто-
тальная резекция ЩЖ (ПСРЩЖ) в объеме уда-
ления одной доли с резекцией или субтотальной 
резекцией другой  – 98 (19,1%), тиреоидэктомия 
(ТЭ)  – 100 больным (19,5%). Лазерная деструк-
ция узловых образований ЩЖ применялась у 101 
пациента (19,7%), склеротерапия –  у 75 (14,6%). 
Минимальный срок наблюдения за больными по-
сле классических оперативных вмешательств со-
ставил 1 год, максимальный – 15 лет, после мало-
инвазивных – от 1 месяца до 8 лет. 

Показаниями к лечению явились аденомы ЩЖ 
(17,6%), узловой коллоидный зоб (УКЗ) (73,8%), 
смешанный и диффузный токсический зоб (8,6%). 
Операции по поводу рецидивного зоба выполня-
лись у 26 больных (5,1%).

При наличии у пациента единичного (или не-
скольких) узла в ЩЖ, значимо увеличивающего-
ся в размерах при динамическом наблюдении, и 
признанного доброкачественным по результатам 
обязательной предварительной тонкоигольной 
аспирационной биопсии, применялось малоин-
вазивное лечение. 

Интерстициальная лазерная фотокоагуляция 
(ИЛФ) выполнялась при солидных узлах диод-
ным лазером в импульсно-периодическом ре-
жиме. Возраст пациентов варьировал от 20 до 
69 лет. У 38 пациентов (37,6%) объем узла был 
меньше 1,0 см3, у 42 (41,6%) – 1,0 до 3,0 см3, у 
21 (20,8%)  – более 3,0 см3. Мощность (от 3,5 до 
5,0 Вт) и экспозиция (от 1 до 10 минут) лазерного 
излучения подбиралась индивидуально в зависи-
мости от размера узла, интенсивности интрано-
дулярного кровотока и динамики ультразвуковых 
изменений в узле. 

Показанием к склеротерапии явились киста 
ЩЖ (17,4%) или узел с кистозной дегенерацией 
(82,6%). Возраст пациентов варьировал от 22 до 
70 лет. У 34 пациентов (45,3%) объем узла или 
кисты был меньше 1,0 см3, у 19 (25,3%) – 1,0 до 
3,0 см3, у 22 (29,4%) – более 3,0 см3. В качестве  
склерозанта использовался 96% этиловый спирт 
в количестве 50% от исходного объема при кистах 
и 30% - при узлах. 
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В послеоперационном периоде у больных ис-
следовался уровень ТТГ и свободного тетрайодти-
ронина на предмет наличия ПОГ. КЖ пациента как 
показатель его субъективного состояния изучалось 
с помощью стандартного опросника SF-36. 

Статистический анализ данных проводил-
ся с помощью программ «Microsoft Excel 7,0», 
«STATISTICA 8.0», «Биостатистика» с использо-
ванием параметрических и непараметрических 
методов. Достоверным считалось различие при 
р<0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Ближайшие результаты хирургического лече-
ния оценивались по наличию или отсутствию ос-
ложнений в раннем послеоперационном периоде. 
Частота постоянного пареза голосовых связок при 
первичных операциях составила 0,9%, при опера-
тивных вмешательствах на рецидивном  зобе  – 
7,7%. Постоянный гипопаратиреоз выявлен в 
0,9% случаев после первичных и в 3,8% - после 
повторных операций. 

После малоинвазивного лечения осложнений 
зафиксировано не было.

Рецидив в тиреоидном остатке (ТО) был вы-
явлен у 93 пациентов (39,4%) перенесших органо-
сохраняющие операции (n=236). Наиболее часто 
эхоструктурные изменения обнаруживались по-
сле СРЩЖ – 58,6%, после ГТЭ частота рецидива 
составила 45,6%, после, после ПСРЩЖ – 21,4%. 
Небольшие узлы до 1,0 см в диаметре чаще всего 
наблюдались после ГТЭ и ПСРЩЖ, а крупные 
(более 3,0 см) – после СРЩЖ. Частота патоло-
гических изменений в ТО нарастала с течением 
времени наблюдения. Через 3 года изменения вы-
явлены у 16,7% наблюдаемых, через 10 лет – у 
39,6%, а после 10 лет – узлы и кисты различного 
размера определялись у 90,9%. Рецидив заболева-
ния с развитием компрессионного синдрома имел 
место у 27% больных через 10 и более лет после 
операции. Частота рецидива зависела также и от 
возраста. У пациентов до 60 лет изменения вы-
явлены в 31,0% случаев, старше 60 лет – в 49,1% 
(р<0,05). 

Эффективность склеротерапии составила 
92,0%. Средняя степень редукции составила 
55,30±3,46%. Кисты (n=13) уменьшались в объ-
еме значительно лучше, чем узлы с кистозной де-
генерацией (n=62) (78,69±4,2% и 43,28±4,3% со-
ответственно (р<0,05)). После применения ИЛФ 
размер узла сокращался в 95,05% случаев (у 96 
пациентов). Средняя степень редукции составила 
57,82±2,17%. 

ОБСУЖДЕНИЕ

При длительном наблюдении за результатами 
малоинвазивного лечения была выявлена зависи-

мость эффективности процедур от исходного раз-
мера узлового образования. После склеротерапии 
степень редукции узлов и кист была наибольшей 
у пациентов с исходным объемом узлов от 1,0 до 
3,0 мл и составила 72,12±7,97% (р<0,001). Умень-
шились не так значительно узлы до 1,0 мл  – 
45,71±8,09%, и более 3,0 мл – 55,59±5,43%. По-
сле ИЛФ в группе больных с небольшими узлами 
(до 1,0 мл) степень редукции была наибольшей 
и достигала 62,60±3,05% (р<0,001). Менее выра-
женной была редукция узлов объемом 1,0 – 3,0 
мл (57,40±3,42%), еще меньше у крупных узлов 
(50,10±4,91%).

Согласно собственным данным, частота ПОГ 
составила 28,6%, наиболее часто имел место суб-
клинический гипотиреоз – в 23,8%, манифест-
ный  – в 4,8%. Объем операции на частоту гипо-
тиреоза решающего влияния не оказывал. Однако 
несколько чаще манифестные и субклинические 
его формы встречались после ПСРЩЖ – 8,2% и 
30,6% соответственно.

Эутиреоидное состояние установлено у 63,7% 
больных (чаще всего после ГТЭ – в 76,5%). Пре-
параты L-тироксина после операции принимали 
91,7% пациентов. Суточная доза L-тироксина на-
ходилась в пределах от 25 до 150 мкг (в среднем 
94 ± 2,09 мкг/сутки). Не получали заместитель-
ную терапию и сохраняли эутиреоидный статус 
20,6% больных, перенесших ГТЭ, 8,6% – СРЩЖ 
и 4,1% - ПСРЩЖ. Частота ПОГ не зависела ни от 
времени, прошедшего с момента операции, ни от 
возраста пациента.

Самые высокие показатели КЖ по всем шка-
лам опросника были зафиксированы после мало-
инвазивных методов лечения: физический компо-
нент здоровья (ФКЗ) составил 55,8±0,5, психиче-
ский компонент здоровья (ПКЗ) – 46,2±6,5 после 
склеротерапии, ФКЗ - 54,1±2,1 и ПКЗ – 52,1±3,5 
после ИЛФ. 

Среди пациентов, перенесших оперативные 
вмешательства на ЩЖ, физический и психиче-
ский компонент здоровья были наилучшими по-
сле ГТЭ (46,2±1,6 и 46,9±1,5 соответственно). 
Самые низкие баллы по шкалам, относящимся 
к психическому компоненту здоровья, в т.ч. со-
циального функционирования (SF) (р<0,001), 
были отмечены у пациентов, перенесших СРЩЖ 
(ПКЗ  – 36,9±1,6, SF – 58,3±3,2). Физический 
компонент здоровья был ниже у пациентов, пере-
несших ПСРЩЖ (44,1±1,4) (р<0,05). После пе-
ренесенной ТЭ ФКЗ составлял 44,6±1,6, ПЗК  – 
45,7±2,7. 

Физическое и психическое самочувствие па-
циентов после операций на ЩЖ значительно 
ухудшалось при развитии рецидива заболевания, 
а также при наличии ПОГ. При этом ПОГ оказы-
вал негативное влияние, в большей степени, на 
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физический компонент здоровья (ФКЗ у паци-
ентов с гипотиреозом – 38,8±2,0, с эутиреозом  – 
46,4±0,8, р<0,001), а обнаружение даже неболь-
ших узлов – на психический компонент (ПКЗ у 
пациентов с рецидивом – 39,6±2,1, у пациентов 
без эхоструктурных изменений в ТО – 45,7±1,0, 
р<0,01).

Одним из актуальных моментов в изучении 
КЖ пациентов, перенесших радикальные опера-
ции на ЩЖ, является субъективная оценка само-
чувствия тех людей, у кого с помощью адекватной 
коррекции был достигнут медикаментозный эути-
реоз. Статистически значимых различий между 
показателями КЖ больных с эутиреозом, прини-
мающих и не принимающих препараты тиреоид-
ных гормонов, получено не было. ФКЗ и ПКЗ у 
пациентов, принимающих L-тироксин, состави-
ли 45±2,5 и 46,5±2,6 соответственно, ФКЗ и ПКЗ 
у пациентов, не принимающих L-тироксин,  - 
46,5±0,9 и 45,1±1,1, р˃0,05).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, при определении объема опе-
ративного вмешательства необходим индиви-
дуальный подход в зависимости от распростра-
ненности и вида поражения железистой ткани. 
Хирургическое лечение должно быть достаточно 
радикальным, чтобы избежать рецидива зоба, а 
закономерно развивающийся послеоперационный 
гипотиреоз может быть достаточно успешно ком-
пенсирован, и качество жизни больных при этом 
не пострадает. Малоинвазивные методы лечения 
узловых образований щитовидной железы при 
определенных показаниях могут быть широко ис-
пользованы, поскольку при длительном наблюде-
нии демонстрируют высокую эффективность при 
отсутствии осложнений, присущих классическим 
операциям.
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РЕЗЮМЕ
Согласно действующим клиническим рекомендациям показания к хирургическому лечению 

пациентов с узловыми образованиями щитовидной железы без клиники тиреотоксикоза и компрессии 
органов шеи выставляются на основании результатов цитологического заключения, соответствующего IV, 
V и VI категориям классификации Bethesda, 2017.  Если при заключении Bethesda V и VI злокачественность 
узлов щитовидной железы после операции подтверждается более чем в 80% случаев, то при цитологических 
заключениях Bethesda IV, к которым относиться фолликулярная опухоль не превышает 30%, соответственно 
количество необоснованных операций достигает 70%. В статье проведен анализ результатов традиционного 
подхода и его ошибок при обосновании показаний к операции у больных с подозрением на рак щитовидной 
железы. Аргументированно обоснована необходимость персонализированного подхода в лечебной 
тактике у данной категории больных, учитывающего помимо цитологического заключения, результаты 
ультразвукового исследования, молекулярно-генетического тестирования и соматический статус пациента.

Ключевые слова: фолликулярная опухоль, рак щитовидной железы, молекулярно-
генетическое тестирование.

CURRENT TRENDS, PARADIGMS, AND MISCONCEPTIONS IN THE DIAGNOSIS AND 
TREATMENT OF THYROID NODULES
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SUMMARY
According to the current clinical recommendations, indications for surgical treatment of patients with 

thyroid nodules without a clinic for thyrotoxicosis and compression of the neck organs are set based on the 
results of a cytological conclusion corresponding to categories IV, V and VI of the Bethesda classification, 2017. 
If at the conclusion of Bethesda V and VI, the malignancy of thyroid nodes after surgery is confirmed in more 
than 80% of cases, then at the cytological conclusions of Bethesda IV, which include a follicular tumor, does not 
exceed 30%, respectively, the number of unjustified operations reaches 70%. The article analyzes the results of 
the traditional approach and its errors in justifying indications for surgery in patients with suspected thyroid 
cancer. The necessity of a personalized approach in the treatment tactics in this category of patients is reasoned, 
taking into account, in addition to the cytological conclusion, the results of ultrasound, molecular genetic testing 
and the somatic status of the patient.

Key words: thyroid follicular neoplasm, thyroid cancer, molecular genetic testing
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ВВЕДЕНИЕ
Последние десятилетия выявляемость узлов 

щитовидной железы (ЩЖ) растет в геометриче-
ской прогрессии, так в США они встречаются у 
70% среди взрослого населения. Несмотря на то, 
что подавляющее большинство узлов ЩЖ (80-
90%) имеют доброкачественный характер, не-
обходимость своевременной диагностики рака 
среди них и выбор адекватной лечебной такти-
ки имеют первостепенное клиническое значение 
[1]. Потенциал злокачественности узлов ЩЖ на 
сегодняшний день определяется всесторонним 
клиническим обследованием пациента, которое 
включает в себя анамнез, данные физикального 
обследования, ультразвукового исследования ЩЖ 
и цитологического заключения, полученного при 
тонкоигольной аспирационной биопсии (ТАБ) 
узлов ЩЖ. 

Опытный клиницист уже на этапе сбора анам-
неза после осмотра и пальпации области шеи мо-
жет заподозрить наличие опухоли ЩЖ, однако 
изолированно эти данные не могут и не должны 
использоваться для оценки злокачественного по-
тенциала узла ЩЖ, но являются поводом для 
уточняющей диагностики. В многочисленных ис-
следованиях последних лет показано, что такие 
ультразвуковые признаки узлов ЩЖ как гипоэ-
хогенность, «выше, чем шире», неровные края, 
микрокальцификация, выраженный интраноду-
лярный кровоток, косвенно указывают на потен-
циальную злокачественность [2; 3]. Но ни один из 
этих ультразвуковых признаков не обладает абсо-
лютной диагностической точностью. Кроме того, 
эти данные являются субъективными, зависят от 
опыта врача и могут быть неверно интерпрети-
рованы, а также подвержены влиянию различных 
объективных факторов, таких как устаревшее уль-
тразвуковое оборудование [4]. С целю повыше-
ния диагностической ценности УЗИ, были пред-
ложены различные системы оценки вероятности 
рака щитовидной железы (РЩЖ) в исследуемом 
узле (TIRADS Thyroid Imaging Reporting and Data 
System). Наиболее известные ультразвуковые си-
стемы стратификации риска разработаны ETA 
(Европейская ассоциация щитовидной железы), 
BTA (Британская ассоциация щитовидной желе-
зы), KSThR (Корейское общество радиологии щи-
товидной железы), ACR (Американский колледж 
радиологии). Как показал последний метаанализ, 
применение системы TIRADS может с высокой 
долей вероятности заподозрить папиллярный рак, 
но «пропускает» фолликулярный и медуллярный 
рак ЩЖ [5]. В виду высокой субъективности уль-
тразвукового исследования, данные классифика-
ционные системы рекомендованы лишь для опре-
деления показаний к проведению тонкоигольной 
аспирационной биопсии и её регулярности, а 

также для динамического наблюдения за узлами 
ЩЖ [6].

Таким образом, заключение цитологическо-
го исследования, полученного при ТАБ стало 
ключевым фактором, используемым для оценки 
злокачественного потенциала узлов ЩЖ [6]. Си-
стема Bethesda (TBSRTC), разработанная Наци-
ональным институтом рака в 2009 году и пере-
смотренная в 2017 году, широко используется в 
современной клинической практике. При этом от 
20 до 30% цитологических заключений попадают 
в категории Bethesda III, IV и составляют группу 
«неопределенных» или «подозрительных» на рак 
ЩЖ цитологических результатов. Было показано, 
что узлы в этих категориях имеют широкий диа-
пазон показателей злокачественности в диапазоне 
от 6 до 75% по окончательному послеоперацион-
ному гистологическому заключению [7]. Если при 
заключении Bethesda V и VI злокачественность 
узлов ЩЖ после операции подтверждается более 
чем в 80% случаев, то при цитологических заклю-
чениях Bethesda IV, к которым относиться фол-
ликулярная опухоль, количество несовпадений 
цитологического и гистологического диагнозов 
достигает 70%. В соответствии с национальны-
ми клиническими рекомендациями [6], пациен-
там с IV категорией цитологического заключения 
по классификации Bethesda рекомендовано хи-
рургическое лечение. Возникают закономерные 
вопросы: Как повлиять на эту ситуацию не на-
рушая стандарты оказания медицинской помощи 
этим пациентам? Как избавить пациентов от на-
прасных операций, неизбежно ухудшающих каче-
ство их жизни? В зарубежной практике имеется 
опыт использования молекулярно-генетических 
панелей, дающих дополнительную информацию 
о риске наличия рака ЩЖ. Наиболее известные 
из этих диагностических панелей - Afirma-GEC, 
ThyroSeq v2, ThyGenX/ThyraMIR и RosettaGX [8; 
9]. Опыт применения этих молекулярно-генети-
ческих панелей в РФ отсутствует. В настоящее 
время в России учеными Института молекуляр-
ной и клеточной биологии СО РАН создан моле-
кулярный классификатор ThyroidINFO. Ретро-
спективный анализ использования этой молеку-
лярно-генетической панели показал её высокую 
информативность [10], однако клинический опыт 
применения остается недостаточным [11]. 

В данной статье мы представляем анализ ре-
зультатов традиционного подхода и его ошибок 
при обосновании показаний к операции у боль-
ных с подозрением на рак ЩЖ, обсуждаем пер-
вый опыт комплексного персонализированного 
подхода в диагностике узловых образований ЩЖ, 
основанного на применении ультразвуковой си-
стемы стратификации риска ЕТА (2017), цитоло-
гической системы Bethesda (2017), молекулярно-
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генетической панели ThyroidINFO и соматическо-
го статуса пациента.

Цель работы.
Оценить эффективность комплексного персо-

нализированного подхода в диагностике узловых 
образований ЩЖ.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Проведена сплошная выборка историй болез-
ни 483 пациентов, оперированных на клиниче-
ской базе кафедры Общей и детской хирургии в 
МАУЗ ОТКЗ ГКБ№1 и клинике «Личный доктор» 
г. Челябинска в период 2020-2021 годов, где по-
казанием к операции служило подозрение на рак 
ЩЖ. Пациенты были разделены на 3 группы:  

В первую группу (I) вошло наибольшее количе-
ство больных – 332 (68,7%) с цитологическим за-
ключением «фолликулярная опухоль» Bethesda IV. 

Вторая группа (II), 113 (23,4%) человек, с цито-
логическим заключением Bethesda II, но имевшие 
высокий риск злокачественности узлов ЩЖ по 
данным УЗИ (EU-TIRADS 5). Пациенты из этой 
группы были осведомлены о риске злокачествен-
ности узлов ЩЖ, им предложено динамическое 
наблюдение с повторной ТАБ, но они настояли на 
оперативном лечении. 

Третью группу (III) составили 38 (7,9%) боль-
ных с цитологическим заключением Bethesda IV, 
но при этом другие данные больше указывали на 
доброкачественный характер узлового образова-
ния ЩЖ: длительный анамнез без существенной 
динамики роста, низкий ультразвуковой риск 
(EU-TIRADS 3). Также в третью группы вошли 
пациенты с высоким соматическим риском, бере-
менные и дети. Всем пациентам третьей группы 
дополнительно выполнено молекулярно-генети-
ческое исследование цитологического материала 
с использованием теста ThyroidINFO, результаты 
которого подтвердили наличие маркеров злокаче-
ственности в исследуемых узлах ЩЖ.

Самому младшему пациенту было 14 лет, 
старшему 68, медиана возраста 42 [32,8 - 69], со-
отношение мужчин и женщин 1:7. Цитологиче-
ские и гистологические исследования проводили 
штатные врачи-цитологи и патологоанатомы со-
ответствующих лечебных учреждений. В работе 
использована Международная гистологическая 
классификация опухолей ЩЖ (4-е издание, 2017 
г.), цитологическая классификация Bethesda 2017, 
ультразвуковая система оценки риска РЩЖ Ев-
ропейской тиреоидологической ассоциации EU-
TIRADS, 2017. Молекулярно-генетические иссле-
дования тестом Thyroid INFO выполнены на базе 
ПЦР- лабораторий ИМКБ СО РАН г. Новосибирск 
и клиники «Личный доктор» г. Челябинск Стати-
стический анализ ограничен определением отно-

шения шансов (ОШ) методом одномерного ана-
лиза с расчетом 95% доверительного интервала.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Проведен сравнительный анализ результатов 
послеоперационных гистологических заключе-
ний в каждой группе пациентов. К доброкаче-
ственным гистологическим заключениям отне-
сены: коллоидный зоб; 8330/0 фолликулярная 
аденома; 8335/1 фолликулярная опухоль неясно-
го злокачественного потенциала; 8349/1 неинва-
зивная фолликулярная неоплазма с папилляро-
подобными ядерными изменениями. Все типы 
папиллярного (ПР) и фолликулярного (ФР) рака 
отнесены соответственно к злокачественным опу-
холям (таблица 1).

В первой группе пациентов на основании по-
слеоперационного гистологического исследова-
ния рак ЩЖ был установлен у 73 (22%), во второй 
группе у 35 (31%), в третьей у 32 (84,2%). Груп-
па злокачественных опухолей из 140 (29%) была 
представлена двумя вариантами рак ЩЖ  - 125 
(89,3%) случаев папиллярный рак и 15 (10,7%) 
фолликулярный рак.

Среди 343 (71%) доброкачественных узловых 
образований ЩЖ, преобладали фолликулярные 
аденомы 260 (75,8%), в 48 (14%) случаях выяв-
лена фолликулярная опухоль неясного злокаче-
ственного потенциала, в 19 (5,5%) неинвазивная 
фолликулярная неоплазма с папилляроподобны-
ми ядерными изменениями. 

Таким образом, хирургическое лечение оказа-
лось оправданным в 84,2% случаев у пациентов III 
группы (Bethesda IV/ Thyroid INFO), во II группе 
(EU-TIRADS 5) в 31% и лишь в 22% в I группе 
(Bethesda IV) сравнения. Дополнительно было рас-
считано отношение шансов вероятности выполне-
ния необоснованной «диагностической» операции 
в сравниваемых группах пациентов (таблица 2).

При использовании в диагностическом алго-
ритме результатов теста ThyroidINFO, вероят-
ность ошибиться с диагнозом рак ЩЖ и выста-
вить показания к необоснованной операции ока-
зались в 18,9 раз меньше, чем при изолированной 
ориентации лишь на цитологическое заключение 
Bethesda IV (р <0.0001) и 11,8 раз ниже, чем при 
ориентации на ультразвуковые критерии риска 
EU-TIRADS 5 (р <0.0001). При этом вероятность 
подтверждения диагноза рак ЩЖ после опера-
ции на основании ультразвуковых критериев, 
соответствующих EU-TIRADS 5 оказалась в 1,6 
раз выше, чем при цитологическом заключении 
Bethesda IV (р 0,55).

ОБСУЖДЕНИЕ

Таким образом, результаты проведенного ис-
следования показали, что существующий под-
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Таблица 1
Результаты послеоперационного гистологического исследования в анализируемых группах

Гистологическое заключение
Молекулярно-генетическое заключение

I группа, 
n=332

II группа, 
n=113

III группа, 
n=38 всего

Доброкачественные образования

Коллоидный узел 5 10 1 16

Фолликулярная аденома 194 63 3 260

Фолликулярная опухоль неясного зло-
качественного потенциала 45 3 0 48

Неинвазивная фолликулярная не-
оплазма с папилляроподобными 
ядерными изменениями

15 2 2 19

Общее количество доброкачественных 
образований 259 (78%) 78 (69%) 6 (15,8%) 343 (71%)

Злокачественные опухоли

Папиллярный рак 65 34 26 125

Фолликулярный рак 8 1 6 15

Общее количество злокачественных 
образований 73 (22%) 35 (31%) 32 (84,2%) 140 (29%)

Таблица 2
Отношение шансов вероятности выполнения необоснованной «диагностической» операции в срав-

ниваемых группах пациентов

Сравниваемые группы Отношение шансов (95% ДИ) Р

I, II Bethesda IV/ EU-TIRADS 5 1,6 (0,9-2,5) 0.55

II, III EU-TIRADS 5/ThyroidINFO 11,8 (4,5-31) <0.0001

I, III Bethesda IV/ ThyroidINFO 18,9 (7,6-47) <0.0001

ход в определении показаний к хирургическому 
лечению пациентов с узловыми образованиями 
ЩЖ приводит к большому количеству необосно-
ванных «диагностических» операций.  В нашем 
исследовании точность цитологического исследо-
вания в группе больных с заключением Betehsda 
IV в отношении дооперационной диагностики 
рака ЩЖ составила 22%. Сопоставимые резуль-
таты приводят и другие исследователи, указываю-
щие на совпадение цитологического заключения 
Betehsda IV с послеоперационным гистологиче-
ским заключением рак ЩЖ лишь 10-40% [7].

По данным Европейской тиреоидологической 
ассоциации [12], вероятность обнаружения рака 
ЩЖ, по ультразвуковым признакам с использо-
ванием критериев EU-TIRADS 5 составляет 26-
87%. В нашем исследовании совпадение послео-
перационного гистологического заключения рак 
ЩЖ с результатами ультразвукового исследова-
ния, соответствующими EU-TIRADS 5 состави-
ло 31%. Возникает логичный вопрос, почему же 

тогда более информативные в прогностическом 
плане результаты ультразвукового исследования 
не являются определяющими в показаниях к 
операции, а используются данные менее точного 
цитологического исследования? Решающее значе-
ние скорее всего играет «субъективность» метода 
УЗИ ЩЖ. 

Еще одна «логическая загадка» цитологиче-
ского заключения Betehsda IV состоит в том, что 
фолликулярный рак ЩЖ встречается значительно 
реже ПР, при этом дифференциальная диагности-
ка фолликулярного рака от фолликулярной аде-
номы при цитологическом исследовании являет-
ся чрезвычайно затруднительной. Так, по нашим 
данным из 73 больных РЩЖ, оперированных с 
предоперационным заключением «фолликуляр-
ная опухоль», ФР оказался лишь в 8 (11%) слу-
чаях, в остальных 65 (89%) диагностирован ПР.  
Сопоставимые данные приводят коллеги из Наци-
онального центра клинической морфологи и диа-
гностики Санкт-Петербурга, где фолликулярный 
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рак обнаружен в 40% случаев среди злокачествен-
ных опухолей с цитологическим заключением 
Betehsda IV [13]. Фолликулярные аденомы вместе 
с фолликулярными опухолями неопределенного 
злокачественного потенциала по нашим данным 
обнаружены у 63,8% оперированных больных. 
Эти опухоли в подавляющем большинстве не не-
сут злокачественного риска, а значит не требуют 
хирургического лечения и могут наблюдаться как 
доброкачественные [14; 15]. Распространенность 
фолликулярных аденом по данным серии аутоп-
сий у взрослых оценивается в 4,3% [16].

По нашему мнению, совершенствование ме-
тодов диагностики узловых образований ЩЖ 
ожидаемо привело к значительному росту необо-
снованных операций при фолликулярных опухо-
лях ЩЖ. Результаты проведенного исследования 
свидетельствуют о необходимости пересмотра су-
ществующих подходов в диагностике и лечении 
пациентов с узловыми образованиями ЩЖ. Оче-
видна необходимость комплексного персонали-
зированного подхода в диагностике узловых об-
разований ЩЖ, учитывающего помимо результа-
тов цитологического заключения Bethesda (2017), 
данные ультразвуковой системы стратификации 
риска ЕТА (2017), молекулярно-генетического 
тестирования панелью ThyroidINFO и соматиче-
ский статус пациента, что позволит сократить ко-
личество необоснованных операций и сохранить 
качество жизни пациентов.
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РЕЗЮМЕ
До настоящего времени не решены проблемы лечения подострого тиреоидита. Цель – оптимизировать 

лечение больных подострым тиреоидитом де Кервена, чтобы добиться снижения дозы применяемых 
глюкокортикоидов, сокращения сроков их применения, избежать осложнений глюкокортикоидной 
терапии, улучшить отдалённый прогноз. Наблюдали 37 пациенток с подострым тиреоидитом, из них 12 
пациенток лечились традиционно преднизолоном в стандартных дозах. Лечение 25 больных заключалось 
в применении таблетированного преднизолона в дозах 20 -30 мг только в первые 3 дня с последующим 
переходом на введение глюкокортикоидов 10 раз непосредственно в щитовидную железу путём 
фонофореза. Нестероидные противовоспалительные препараты назначались в первые дни заболевания: 
после устранения болей, исчезновения лихорадки, улучшения общего анализа крови их удавалось 
отменить. Для подавления гранулематозного воспаления в щитовидной железе стероидную терапию 
сразу сочетали с приёмом в течение 3 месяцев иммунодепрессанта - хлорохина в дозе 0,25 г/день или 
гидроксихлорохина 0,2 г/день.  Заключение: такое комплексное лечение позволило избежать осложнений 
глюкокортикоидной терапии, сократить срок применения нестероидных противовоспалительных 
препаратов, снизить риск возникновения рецидивов подострого тиреоидита и развития гипотиреоза в 
отдалённом периоде.  

Ключевые слова: подострый тиреоидит де Кервена; лечение подострого тиреоидита; 
гранулематозное воспаление; глюкокортикоидная терапия; хлорохин;  гидроксихлорохин.

SUBACUTE DE QUERVAIN’S THYROIDITIS. TREATMENT OPTIONS
Tereshchenko I. V.

M/C «Professorial clinic», 614000, Perm, Russia

SUMMARY
The problems of treating subacute thyroiditis have not yet been resolved. Purpose - to optimize the 

treatment of patients with subacute de Quervain’s thyroiditis in order to achieve a reduction in the dose of 
glucocorticoids used, to shorten the duration of their use, to avoid complications of glucocorticoid therapy, and 
to improve the long-term prognosis. We observed 37 patients with subacute thyroiditis, of which 12 patients 
were traditionally treated with prednisolone in standard doses. Treatment of 25 patients consisted in the use of 
tableted prednisolone in doses of 20-30 mg only in the first 3 days, followed by the transition to the introduction 
of glucocorticoids 10 times directly into the thyroid gland by phonophoresis. Non-steroidal anti-inflammatory 
drugs were prescribed in the first days of the disease: after the elimination of pain, disappearance of fever, 
improvement of the general blood count, they were canceled. To suppress granulomatous inflammation in the 
thyroid gland, steroid therapy was immediately combined with the administration of immunosuppressants for 
3 months - chloroquine at a dose of 0.25 g / day or hydroxychloroquine 0.2 g / day. Conclusion: such a complex 
treatment made it possible to avoid the complications of glucocorticoid therapy, to shorten the period of 
use of non-steroidal anti-inflammatory drugs, to reduce the risk of recurrence of subacute thyroiditis and the 
development of hypothyroidism in the long-term period.

Key words: subacute de Quervain’s thyroiditis; treatment of subacute thyroiditis; granular 
inflammation; glucocorticoid therapy; quinoline; hydroxyquinoline.

Подострый тиреоидит де Кервена – острое 
воспалительное гранулематозное заболевание 
щитовидной железы (ЩЖ), нередко возникающее 
после перенесённой вирусной инфекции верхних 
дыхательных путей, при этом возможны аутоим-
мунные реакции в ЩЖ [1]. Отмечена генетиче-
ская предрасположенность к заболеванию: в 75% 
случаев подострый тиреоидит встречается при 
HLA BW25 [2]. Однако, до настоящего времени 
генез заболевания не ясен, а значит не решены 
проблемы его терапии. Хотя известно много слу-

чаев спонтанного выздоровления больных подо-
стрым тиреоидитом, тем не менее острые боли в 
области ЩЖ, лихорадка, утрата трудоспособно-
сти, а главное – рецидивы обострения подостро-
го тиреоидита у 20 – 30% пациентов (подострый 
тиреоидит называют «ползучим» тиреоидитом, 
так как патологический процесс захватывает всё 
новые участки тиреоидной паренхимы) вынуж-
дают сразу начинать лечение большими дозами 
преднизолона, причём длительным курсом [1; 3]. 
Почти у всех больных возникают побочные ре-
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акции стероидной терапии, однако отказаться от 
продолжения лечения глюкокортикоидами бывает 
невозможно: сразу возобновляются мучительные 
боли в области шеи и в области ЩЖ или возника-
ет классическая картина рецидива подострого ти-
реоидита. Попытки заменить глюкокортикоидную 
терапию нестероидными противовоспалительны-
ми препаратами (НПВП) оказались безуспешны-
ми [1; 4; 5]. Ведутся активные поиски оптими-
зации лечения этого заболевания, позволяющие 
отказаться от применения глюкокортикоидов или 
по крайней мере добиться снижения их дозы. Так, 
предложена комбинированная терапия преднизо-
лоном с колхицином [6], лечение с добавлением 
лидокаина [7], фитотерапия [8] и т.д. Однако, все 
эти способы не вошли в широкую медицинскую 
практику. Относительная редкость этого заболе-
вания [3; 5; 9] препятствует проведению контро-
лируемых крупномасштабных многоцентровых 
проверок вновь предлагаемых методов лечения 
подострого тиреоидита.  Большой интерес вызы-
вает изучение отдалённого прогноза подострого 
тиреоидита, зависимости его исходов от способов 
лечения, в том числе от курса глюкокортикоидной 
терапии [5; 9]. Деструктивный процесс в ЩЖ при 
подостром тиреоидите всегда создаёт риск разви-
тия гипотиреоза [3; 10]. Необходимы дальнейшие 
поиски оптимизации лечения подострого тирео-
идита.

Цель – оптимизировать лечение подострого 
тиреоидита де Кервена, чтобы добиться снижения 
дозы глюкокортикоидов и сокращения сроков их 
применения, а также избежать осложнений глю-
кокортикоидной терапии, улучшить отдалённый 
прогноз. 

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Под наблюдением находились 37 пациенток 
с подострым тиреоидитом в возрасте 27–47 лет. 
У больных изучали анамнез заболевания, меди-
цинские документы, клиническую симптоматику 
в начале заболевания и её динамику. Контроли-
ровали основные показатели воспаления в орга-
низме пациенток (общий анализ крови, уровень 
С-реактивного белка - СРБ, фибриногена) и гор-
мональную функцию ЩЖ (содержание тиреоид-
ных гормонов в крови – свободного трийодти-
ронина и свободного тироксина - св.Т3 и св.Т4, 
тиреотропного гормона гипофиза – ТТГ). Пери-
одически проверяли тесты деструкции тиреоид-
ной ткани – тиреоглобулин в крови и антитела к 
тиреоглобулину (АТ-ТГ). При первом обращении 
больных исключали аутоиммунный хронический 
тиреоидит (АИТ), с этой целью исследовали ан-
титела к тиреоидной пероксидазе (АТ-ТПО). О 
размерах зоба судили по результатам пальпации 
ЩЖ (если боль в ЩЖ позволяла провести паль-

пацию), а также выборочно провели ультразву-
ковое исследование (УЗИ) ЩЖ. Статистическая 
обработка полученных числовых показателей 
заключалась в вычислении среднего арифмети-
ческого значения (M), стандартной ошибки (m). 
Качественные признаки представлены абсолют-
ной частотой встречаемости. 

РЕЗУЛЬТАТЫ

Не случайно, что среди наблюдаемых больных 
не было мужчин: подострый тиреоидит встре-
чается в ≈6 раз чаще у женщин, чем у мужчин, 
причём может возникнуть в любом возрасте, но 
преимущественно в том, как у наблюдаемых па-
циенток. Клинические проявления подострого 
тиреоидита у них были классическими и соот-
ветствовали течению заболевания средней тяже-
сти. У всех без исключения больных подострый 
тиреоидит развился после перенесённого ОРВИ, 
в среднем через 10 дней. Во всех случаях пра-
вильный диагноз поставлен несвоевременно – в 
среднем через две недели. У наблюдаемых паци-
енток не встретили сочетания подострого тиреои-
дита с АИТ. Уровень АТ-ТПО в крови больных не 
соответствовал таковому при АИТ, не превышал 
17,0 МЕ/мл, что не соответствовало АИТ (норма 
до 5,6 МЕ/мл), в том числе уровень АТ-ТПО оста-
вался нормальным в отдалённом периоде после 
тиреоидита. Почти все пациентки до постанов-
ки диагноза подострого тиреоидита проходили 
курсы антибиотикотерапии (препаратами разных 
фармакологических групп – чаще всего макроли-
дами, цефалоспоринами, фторхинолонами) и без 
какого-либо эффекта. Одна пациентка отказалась 
вообще от медикаментозного лечения, даже когда 
был распознан подострый тиреоидит:

Больная М-ва, 49 лет, врач-инфекционист, че-
рез две недели после перенесённого ОРВИ почув-
ствовала острые боли в области нижней челюсти, 
в челюстных суставах с иррадиацией в уши, боли 
в горле при глотании, резкую слабость, головную 
боль. Поднялась высокая температура. Лихорадка 
держалась стойко. Были исключены возможные 
инфекционные заболевания, включая некоторые 
тропические инфекции. После того, как проявил-
ся зоб (ЩЖ стала определяться визуально), а при 
пальпации ЩЖ выявлялась резкая её болезнен-
ность, тогда был поставлен диагноз подострого 
тиреоидита, и ей предложена глюкокортикоидная 
терапия: рекомендовано начать приём преднизо-
лона с суточной дозы 60 мг. Пациентка-врач, зная, 
что подострый тиреоидит излечивается спонтан-
но, и опасаясь осложнений стероидной терапии, 
отказалась от медикаментозной терапии, изред-
ка принимала НПВП. Через 2 месяца наступила 
ремиссия заболевания. Однако, в дальнейшем 
подострый тиреоидит у неё рецидивировал 4 
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раза, и она была вынуждена лечиться традици-
онно – преднизолоном и индометацином. Как и 
следовало ожидать, из-за позднего начала пато-
генетической терапии, повторных эпизодов обо-
стрения, пострадала серьёзно тиреоидная ткань, 
и исходом подострого тиреоидита у неё к концу 
1,5 лет наблюдения явился стойкий выраженный 
гипотиреоз.

У остальных наблюдаемых больных тоже 
было острое начало заболевания, фебрильная 
лихорадка, аналогичный болевой синдром, как в 
представленном случае. Скорость оседания эри-
троцитов (СОЭ) у них была в пределах 52– 76 мм/
час и держалась такой длительно; содержание 
лейкоцитов в крови не превышало норму. СРБ в 
среднем составлял 38,1±2,0 мг/л (норма 0–5 мг/л), 
фибриноген – 4,9±0,9 г/л (норма 2,0–4,0 г/л. Де-
структивный тиреотоксикоз зарегистрирован у 
всех больных в дебюте и при рецидивах заболе-
вания. Проникшие в кровоток тиреоидные гор-
моны в избыточном количестве из разрушенных 
фолликулов ЩЖ подавляли секрецию ТТГ; во 
многих случаях уровень ТТГ достигал 0,01 мМЕ/
мл; это свидетельствовало о риске гипотиреоза в 
отдалённом периоде.

Хотя клиническая картина подострого тире-
оидита была у наблюдаемых пациенток прибли-
зительно одинаковой, но проведённая больным 
терапия отличалась значительно. Общепринятое 
лечение преднизолоном в комбинации с НПВП 
получили 12 пациенток (1-я группа). Первона-
чальный эффект был хороший: на 3-ий день ис-
чезала лихорадка, становились менее выражен-
ными боли в ЩЖ. Однако, у всех без исключения 
больных при снижении дозы глюкокортикоидов 
обострялись боли, и приходилось возвращаться 
к прежней дозе преднизолона. В ряде случаев 
больные самостоятельно возвращались к приёму 
преднизолона. Курс стероидной терапии у разных 
пациенток этой группы продолжался от 3-х до 12 
месяцев, и в результате у всех проявились те или 
иные осложнения гормональной терапии: кушин-
гоидный синдром в 4 случаях, артериальная ги-
пертензия  у 7 пациенток, стероидная миопатия 
у одной, нарушение углеводного обмена на фоне 
неалкогольной жировой болезни печени также у 
одной больной. 

Важно отметить, что рецидивы подострого 
тиреоидита возникали у всех пациенток этой 
группы, а в 4 случаях по 3 – 4 раза. Результаты 
лечения не могли удовлетворять. Поэтому курс 
лечения 25 больным (2-я группа) был изменён 
следующим образом. В дебюте заболевания им 
назначали НПВП в стандартных дозах на 2 -3 не-
дели (индометацин, если к нему не было противо-
показаний, или другие противовоспалительные 
препараты), а также преднизолон в суточной дозе 

20 – 30 мг. Такая комбинированная терапия, как 
известно, в течение 2 – 3 дней нормализует темпе-
ратуру и устраняет или ослабляет боли в области 
ЩЖ. С 4-го дня таблетированный преднизолон 
отменяли и заменяли введением глюкокортикои-
дов непосредственно в ЩЖ путём фонофореза с 
гидрокортизоном, что проводили 10 раз. Кроме 
того, сразу при выявлении подострого тиреоидита 
этим больным назначали хлорохин (делагил 0,25 
г на ночь) или гидроксихлорохин (плаквенил 0,2 
г на ночь). Лечение делагилом или плаквенилом 
проводили в течение 3-х месяцев. Важно учесть 
большой период полувыведения из организма 
этих препаратов - более месяца, так что можно 
было рассчитывать, что эти препараты не допу-
стят рецидивов подострого тиреоидита. Последу-
ющее наблюдение за больными это подтвердило: 
из 24 пациенток только в одном случае проявился 
рецидив подострого тиреоидита. Хотя известны 
множественные побочные действия аминохино-
линов, но они встречаются лишь изредка; все на-
блюдаемые больные хорошо переносили лечение.

В таблице 1 представлено течение подостро-
го тиреоидита у больных двух групп при разных 
способах лечения.

Из таблицы видно, что лечение больных вто-
рой группы было эффективнее, чем лечение паци-
енток первой группы. Боли в ЩЖ и лихорадка не 
рецидивировали, показатели воспаления быстро 
снижались до нормы. Эффективнее устранялся 
деструктивный процесс в ЩЖ, а поэтому впо-
следствии реже возникал гипотиреоз.  

ОБСУЖДЕНИЕ

Известно, что глюкокортикоиды подавляют 
воспаление преимущественно в альтернативную 
и экссудативную фазы и слабо подавляют про-
лиферацию. Однако, при подостром тиреоидите 
особенностью воспалительного процесса в ЩЖ 
является именно пролиферативный процесс - об-
разование гранулём: возникает очаговое скопле-
ние макрофагов, в том числе гистиоцитов, эпи-
телиоидных гигантских многоядерных клеток, 
лимфоцитов, гранулоцитов. Отсюда название 
подострого тиреоидита – гигантоклеточный, гра-
нулематозный. Тиреоидные фолликулы в участ-
ках образования гранулём разрушаются, и посте-
пенно происходит выраженный фиброз в ЩЖ. 
Глюкокортикоиды оказывают лишь временный 
эффект: устраняют воспалительный отёк тирео-
идной ткани, тормозят выработку цитокинов, тем 
самым снимают боль и устраняют лихорадку, но 
гранулематозное воспаление при этом сохраня-
ется. Ясно, что при этом необходимо применять 
лекарственные препараты, действующие все фазы 
воспаления. К таким препаратам можно отнести 
хлорохин и гидроксихлорохин, которые снижа-
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Таблица 1
Сравнение течения подострого тиреоидита у больных двух групп при разных способах лечения

Проявление подострого 
тиреоидита 1-я группа n = 12 2-я группа n = 25

Боль в области щитовидной 
железы и шее

Острая, разлитая боль в дебюте 
заболевания, рецидивировала 
при снижении дозы преднизоло-
на (n=12)

Острая, разлитая боль в дебюте 
заболевания, при комплексном 
лечении не рецидивировала 
(n=25)

Лихорадка Рецидивировала при снижении 
дозы преднизолона (n=10)

Снизилась у всех в первые 3 дня, 
не рецидивировала (n=25)

Скорость оседания 
эритроцитов

Снижалась с рецидивами, стойкой 
нормы достигла через 10 месяцев 
(n=12)

Стойко нормализовалась через 
3 месяца (n=25)

С-реактивный белок
Снижался волнообразно, стойкая 
норма установилась через 10 ме-
сяцев (n=12)

Нормализовался через 3 месяца 
стабильно (n=25)

Особенности щитовидной 
железы

Признаки воспаления в ней были 
выражены (n=12), рецидиви-
ровали; в исходе фиброз в ЩЖ 
выражен (n=12)

Отёчность её паренхимы устра-
нялась к 10-му дню лечения; 
признаки фиброза её ткани 
умеренные (n=25)

Рецидивы в первый год за-
болевания У всех больных Не отмечено

Тиреотоксикоз в остром 
периоде

У всех больных; тиреотропный 
гормон в пределах 0,01 – 0,2 мМЕ/
мл в дебюте болезни; рецидивы 
тиреотоксикоза при обострении 
подострого тиреоидита

У всех больных; тиреотропный 
гормон в пределах 0,01 – 0,16 
мМЕ/мл; не было рецидивов 
тиреотоксикоза 

Показатели деструкции в 
ЩЖ: Тиреоглобулин (норма 
<60 нг/мл). 
Антитела к тиреоглобулину 
(норма ≤4,11 МЕ/мл)

Деструктивный процесс реци-
дивировал: колебания уровня 
тиреоглобулина 45,0 – 87,0;
Антитела к тиреоглобулину 2,9  – 
289,8

Деструктивный процесс был в 
дебюте: тиреоглобулин в пред-
елах 72,5 – 276,4; тиреоглобулин 
и антитела к тиреоглобулину  
были повышены только в дебюте 
подострого тиреоидита

Гипотиреоз в исходе забо-
левания В 6 случаях Не отмечено 

ют продукцию интерлейкинов (главным образом 
ИЛ-1 и ИЛ-6), подавляют реактивность лимфо-
цитов, связывают свободные радикалы, стабили-
зируют лизосомальные мембраны, тормозят об-
разование дисульфидных связей в белковых моле-
кулах воспаления, подавляют хемотаксис лейко-
цитов и фагоцитоз, снижают внутрикапиллярную 
агрегацию эритроцитов, подавляют активность 
ряда ферментов (фосфолипазы, холинэстеразы, 
протеазы, гидролазы и других), участвующих в 
синтезе воспалительных белков и в образовании 
простагландинов, фибриногена, фибронектина, 
тем самым оказывают обезболивающее и жаропо-
нижающее действие. Таким образом, применение 
делагила и плаквенила для лечения подострого 
тиреоидита является обоснованным, что подтвер-
дили результаты лечения больных второй группы.

Применение фонофореза с гидрокортизоном 
в комплексном лечении подострого тиреоидита 
также является обоснованным, поскольку при 
этом глюкокортикоиды концентрируются только 
в ткани ЩЖ и не оказывают воздействия на весь 
организм в целом, так что удаётся избежать их 
побочных действий. Они снимают боль и отёк ти-
реоидной ткани и разрушение фолликулов ЩЖ. 
Кроме того, ультразвук стимулирует регенерацию 
в очаге воспаления, оказывает местный фибрино-
литический эффект и рассасывающее действие на 
возникающую фиброзную ткань в ЩЖ. Проце-
дуры фонофореза проводят 10 раз в импульсном 
режиме, что позволяет избежать теплового воз-
действия, не желательного для тиреоидной ткани. 
Важно, что такое физиотерапевтическое лечение 
обладает выраженным последействием. 
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По данным литературы, существует мето-
дика лечения подострого тиреоидита только 
НПВП без глюкокортикоидов [3; 4]. Однако, 
при этом чаще возникают рецидивы подостро-
го тиреоидита и в исходе заболевания также 
чаще развивается гипотиреоз [3]. Некоторыми 
авторами было отмечено, что в ряде случаев у 
больных подострым тиреоидитом в процессе 
лечения преднизолоном обнаруживалась рези-
стентность к глюкокортикоидам, что вынуж-
дало проводить им тиреоидэктомию [11; 12]. 
Наблюдаемым нами больным такие варианты 
лечения не применялись. Хотя результаты пред-
ложенного нами лечения подострого тиреоиди-
та де Кервена оказались удовлетворительными, 
необходимы дальнейшие поиски новых спосо-
бов лечения заболевания. Пока нет ответов на 
вопрос, почему воспалительный процесс в ЩЖ 
грануломатозный, и почему грануломатозное 
воспаление в ЩЖ может прекратиться спон-
танно, без какого-либо лечения. Очевидно, в 
ближайшем будущем из-за пандемии COVID 
19 подострый тиреоидит де Кервена станет 
распространённым заболеванием: в литературе 
появляется всё больше сообщений о возник-
новении подострого тиреоидита на фоне или в 
результате COVID 19 [13; 14]. Таким образом, 
проблема лечения подострого тиреоидита оста-
ётся актуальной. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Предложенный способ лечения подострого 
тиреоидита заключается в применении табле-
тированного преднизолона в дозах 20 -30 мг 
только в первые 3 дня с последующим пере-
ходом на введение глюкокортикоидов 10 раз 
непосредственно в щитовидную железу путём 
фонофореза с гидрокортизоном. Нестероидные 
противовоспалительные препараты назначали в 
первые дни: после устранения болей, исчезнове-
ния лихорадки, улучшения общего анализа кро-
ви их удавалось отменить. Для подавления гра-
нулематозного воспаления в щитовидной железе 
стероидную терапию сразу сочетали с приёмом в 
течение 3 месяцев иммунодепрессантов - хлоро-
хина в дозе 0,25 г/день или гидроксихлорохина 
0,2 г/день. Такое комплексное лечение позволило 
избежать осложнений глюкокортикоидной тера-
пии, сократить срок применения нестероидных 
противовоспалительных препаратов, снизить 
риск возникновения рецидивов подострого ти-
реоидита и развития гипотиреоза в отдалённом 
периоде.
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РЕЗЮМЕ
Автор наблюдал пациентку, рождённую в близкородственном браке, у которой с детского возраста 

наблюдался чёрный акантоз, прогрессирующий гирсутизм, диспластическое ожирение, гипогонадизм. 
Только в 20 лет диагностирована врождённая (генетическая) форма стромального текоматоза яичников, 
доказанная патогистологическим заключением. Возможно, это одно из первых описаний этой патологии у 
ребенка, появившегося в близкородственном браке. Описаны сложности дифференциальной диагностики 
этого редко встречающегося заболевания у юных и молодых пациенток.

Ключевые слова: Чёрный акантоз, диспластическое ожирение, гиперандрогения, женский 
гипогонадизм, очаговый текоматоз, инсулинрезистентность.

STROMATIC OVARIAN TECOMATOSIS AS A CONSEQUENCE OF A CLOSELY RELAT-
ED MARRIAGE?

Atamanov V. M.
Perm State Medical University named after academician E. A. Wagner, 614000, Perm, Russia.

SUMMARY
The author observed a patient born in a closely related marriage, who from childhood had black acanthosis, 

progressive hirsutism, dysplastic obesity, and hypogonadism. Only at the age of 20, a genetic form of ovarian 
stromal tecomatosis was diagnosed, which was proved by a pathological conclusion. Perhaps this is one of the 
first descriptions of this pathology that appeared in a related marriage. The difficulties of differential diagnosis 
of this rare disease in young and young patients are described. 

Key words: Black acanthosis, dysplastic obesity, hyperandrogenism, female hypogonadism, 
focal tecomatosis, insulin resistance.

Синдромы гиперандрогений у девушек и 
женщин нередко встречаются в практике врачей 
эндокринологов, эндокринных хирургов и гине-
кологов, Проявление гирсутизма, а иногда и вири-
лизма предполагает исключение врачом болезни 
Иценко-Кушинга, кортикостеромы, андростеро-
мы, вирилизирующей опухоли яичников, врож-
дённой вирилизирующей гиперплазии коры над-
почечников, влияние лекарственных препаратов 
[1-3]. Наверное, самая частая причина гирсутизма 
у женщин  – это различные варианты поликистоза 
яичников (синдром Штейна-Левенталя, гипотала-
мический синдром пубертатного периода у дево-
чек) [1; 4; 5].  Стромальный текоматоз яичников 
(СТЯ) ранее рассматривался в рамках синдрома 
поликистозных яичников [6-10].

Нами наблюдалась больная Н. 20 лет. Жалобы 
на усиленный рост волос на лице, больше руках, 
ногах, туловище, повышенная пигментация кожи, 
больше в области складок, отложение жира пре-
имущественно на предплечьях, голенях, лице. Па-

циентка отмечает частые головные боли, сообща-
ет, что страдает от своего необычного внешнего 
вида. 

Из анамнеза болезни известно, что родилась в 
близкородственном (инбредном) браке II порядка 
(дядя – брат отца и племянница – родители паци-
ентки). Мать пациентки 5 лет лечилась от беспло-
дия, и наблюдаемая нами пациентка 1-й ребенок. 
Беременность была переношенной, родоразреше-
ние – кесарево сечение, вес при рождении 3 кг, 
длина 54 см. В детские годы – склонность к ре-
спираторным заболеваниям, была тяжелая пнев-
мония. С детских лет ожирение тазового пояса, 
детский эндокринолог предполагал наличие не-
полного синдрома Лоуренс-Муна-Бидля, который 
в дальнейшем отвергли.  В пубертатном периоде 
детские эндокринологи зафиксировали наличие 
прогрессирующей пигментации в складках кожи, 
головные боли (обнаружили ранний краниосте-
ноз, вероятно, на фоне избытка андрогенов, сти-
мулирующих явления оссификации), снижение 
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зрения, папилломатоз на лице, гипергидроз, по-
вышенный аппетит, грубые, розовые стрии на 
плечах, шее, ягодицах, прогрессирующее оволо-
сение по всему телу. 

В подростковом возрасте (15 лет) - осмотр ги-
неколога: месячные с 14 лет, 2-3 раза в год, очень 
малым объёмом, инфантильная матка, первичный 
склерокистоз яичников. При обследовании в этот 
период: половой хроматин – 20%, умеренное по-
вышение 17-оксипрогестерона, при нормальном 
содержании дигидроэпиандростерона, значитель-
ном повышении тестостерона до 13,5 нмоль/л при 
норме 0,8-2,7 (1,28±0,35), нормальном содержа-
нии ЛГ и ФСГ, умеренном повышении эстради-
ола и нормальном содержании кортизола. Кар-
диоинтервалография: исходная симпатикотония. 
Вегетативная реактивность гиперсимпатикотони-
ческая. Врач-генетик высказывал предположение 
о наличии синдрома Мишера (сочетание добро-
качественной формы чёрного акантоза, гипертри-
хоза, инфантилизма, предиабета) [10; 11]. 

Черты лица грубые, крупный нос, на коже сле-
ды множественных эпиляций. Своеобразие внеш-
него вида привлекает внимание детей по причи-
не необычного внешнего вида несвойственного 
женскому полу. Избыточное отложение жира на 
голенях затрудняет ходьбу, приводит к трению 
медиальных поверхностей, что приводит к значи-
тельному огрублению кожи, появлению мозолей. 
Гемодинамика, система дыхания без патологии. 
Рост 165 см, вес 85 кг.

В 20-летнем возрасте пациентка направлена 
на консультацию в Российский эндокриноло-
гический научный центр, где впервые высказа-
ли диагностическое предположение о наличии 
у больной стромального текоматоза яичников, 
инсулинрезистентности. Клинические проявле-
ния, описанные выше, в подростковом периоде 
несколько усилились. Отложение жира на лице, 
голенях предплечьях, прогрессирующий гирсу-
тизм, явления чёрного акантоза, розовые полосы 
растяжения кожи. 

Больная имеет среднее экономическое обра-
зование, работает по специальности, адекватна, 
живет с родителями, стоически переносит своё 
заболевание, явные невротические проявления 
отсутствуют, отношения в семье нормальные, 
но есть желание компенсировать своё состояние, 
улучшить внешний вид, восстановить месячный 
цикл. 

Данные обследования. Общий анализ крови 
и мочи – без патологии. Биохимия крови (АСТ, 
АЛТ, общий холестерин, триглицериды, общий 
белок, креатинин, калий, натрий, кальций) в нор-
ме. Выявлено повышение триглицеридов до 7,1 
ммоль/л, при норме 0,45-1,68 ммоль/л., умеренное 
повышение гликемии (4,09; 6,7;6,2; 5,4 ммоль/л, 

при норме 3,9-5,8 ммоль/л).  Гликированный ге-
моглобин (Hb A1c) – 5,8% (норма до 6,4%)

Гормоны: эстрадиол – 713 пмоль/л (норма 
50-620), тестостерон - 15,0 нмоль/л (норма до 
2,7), ЛГ (лютеонизирующий гормон) - 4,2 Ед/л 
(норма 3-12), ФСГ (фолликулостимулирующий 
гормон)  – 2,3 Ед/л (норма 1,6-6,6).  ДГАС (диги-
дроэпиандростерон) – 1315 нмоль/л (норма 1000-
5500), 17 ОП (17-оксипрогестерон) – 7,9 нмоль/л 
(норма 1,1-5,9). ИРИ (иммунно-реактивный ин-
сулин) – до нагрузки глюкозой – 85,5 мкЕд/мл 
(норма 2,1-30,8), через 2 часа – более 300 мкЕд/л. 
Анализ суточной мочи на кортизол: 295 нмоль/л 
(норма 120-400). Секс-стероид-связывающий гло-
булин (СССГ) – 163,5 ммоль/л (норма 15-120)

Электрокардиограмма: синусовый ритм, ЧСС 
60 в 1 мин. Нормальное положение электрической 
оси сердца. Неполная блокада передней ножки 
пучка Гиса.

УЗИ малого таза: Матка в антефлексио, 
угол между телом и шейкой сглажен, размеры 
3,9х2,2х3,5 см, шейка матки 2,8 см, эндометрий 
0,4 см. Миометрий однородный. Правый яич-
ник: 6,4х3,5х4,7, объём 55,3 см3. Левый яичник 
6,0х3,4х5,1 см, объём 54 см3. Фолликулов много, 
все не более 0,4 см, строма яичников гипертро-
фирована. Капсула яичников визуализируется, 
плотная. Заключение: гипоплазия матки 12-13 
лет. Эхографически поликистозные яичники.

Магнитно-резонансная томография головного 
мозга: без патологии. Кариотипирование: карио-
тип 46 ХХ.

Рентген-денситометрия поясничного отдела 
позвоночника: патологии не выявлено.

В качестве предоперационной подготовки про-
ведено лечение инсулинрезистентности: метфор-
мин 500 мг – 3 раза в день.

Проведена лапороскопическая клиновидная 
резекция обоих яичников. 

Гистологическое заключение: очаговый теко-
матоз яичников. Послеоперационный период про-
текал без осложнений.

Последующее лечение: Дюфастон 1 т 2 раза в 
день (10 дней), Клостильбегит 50 мг с 5 по 9 день 
цикла. На фоне лечения – положительная дина-
мика: цикл регулярный, ректальная температура 
двуфазная, замедление роста волос.

В дальнейшем проводились пластические опе-
рации на лице, коррекция носа, удаление избыт-
ков жировой ткани и на предплечьях и голенях, 
удаление мозолей на медиальных поверхностях 
голеней.  В дальнейшем больная усыновила ре-
бенка из детского дома и вместе со своими роди-
телями занимается его воспитанием. 

Диагноз. Врождённая (генетически обуслов-
ленная) форма стромального текоматоза яични-
ков, очаговый вариант: гиперандрогения, пер-
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вичный женский гипогонадизм, чёрный акантоз, 
диспластическое ожирение.

Однократно к нам на консультацию прихо-
дила младшая родная сестра пациентки: у неё 
более женственное лицо, чем у старшей сестры, 
нет явлений черного акантоза, менее выражен-
ное проявление гирсутизма, гипермастия, повы-
шенный вес преимущественно за счет мышечной 
ткани, ярко выраженный в области плечевого по-
яса, олигоменоррея. Больная с ярко выраженным 
неврастеническим синдромом. От дальнейшего 
обследования и лечения она отказалась. Можно 
предполагать наличие у этой больной более лег-
кого варианта СТЯ.

ОБСУЖДЕНИЕ 

Клиническая картина обсуждаемого заболе-
вания у пациентки Н.  развивалась на протяже-
нии всей ее жизни. Патология по-разному оце-
нивалась педиатрами, генетиками, терапевта-
ми, эндокринологами и гинекологами. Перво-
начально пигментация кожи с гиперкератозом 
и акантозом интерпретировалась как генетиче-
ски детерминированная болезнь Лутца–Мише-
ра [7]. Если бы педиатры оценили изменения 
кожи как «андрогензависимую дермопатию», 
то были бы вынуждены искать и причину из-
бытка андрогенов. Однако, в дальнейшем ин-
терпретация развивающейся патологии пони-
малась как наследственная доброкачественная 
форма чёрного акантоза. Эта патология может 
сочетаться с различными пороками развития 
[1; 2]. Диспластическое ожирение, синдром 
гиперандрогении с андрогенной дермопати-
ей, чёрный акантоз и женский гипогонадизм 
(детский размер матки и влагалища и очень 
небольшой объем менструации 2-3 раз в год) 
свидетельствует о наличии у пациентки си-
стемного, генетически детерминированного 
заболевания.

Наиболее актуальной и широко обсуждаемой 
причиной гиперандрогении, как в эндокриноло-
гии, так и в гинекологии, является синдром поли-
кистозных яичников (СПКЯ). В настоящее время 
СПКЯ  - это диагноз, требующий исключения 
других расстройств, которые могут возникать под 
видом СПКЯ [1; 2; 4]. Прежде всего, необходимо 
исключить наличие самостоятельного заболева-
ния эндокринной системы с гиперандрогенией 
и хронической ановуляцией, то есть патологии, 
которая может привести к СПКЯ. Прежде всего, 
необходимо дифференцировать пубертатно-юно-
шеский диспитуитаризм и аналогичное заболе-
вание у взрослых  – гипоталамо-гипофизарную 
дисфункцию с ожирением. Также необходимо 
исключить врожденную вирилизирующую гипер-
плазию коры надпочечников (классический и не-

классический варианты), опухоли надпочечников 
и яичников [1; 3].

Обнаружение плотных, мелкокистозных, зна-
чительно увеличенных яичников с плотной стро-
мой на УЗИ органов малого таза позволило опре-
делить синдром поликистоза, а гистологическое 
заключение с высокой точностью определило но-
зологию заболевания, как стромальный, очаговый 
текоматоз яичников.

Первое описание клиники и гистологической 
картины стромального текоматоза яичников от-
носится к 1942 году [6]. В последующие годы 
возникали споры о нозологической самостоятель-
ности этого заболевания в структуре синдрома 
поликистозных яичников. В работах российских 
ученых-эндокринологов, гинекологов, патолого-
анатомов доказана самостоятельная клиническая 
и гистологическая картина заболевания. [7; 10]. 
М. Е. Бронштейн понимает морфологию СТЯ 
как «гиперплазию интерстициальной ткани яич-
ников и появление групп гипертрофированных 
эпителиоидных клеток, которые образуют очаги 
различных размеров без какой-либо связи с фол-
ликулами» [7].

Рис. 1. Гирсутизм у молодой женщины [12].

В доступной медицинской литературе мы не 
нашли описаний наследственной формы стро-
мального текоматоза яичников. Пациентка Н. 
родилась в инбредном (близкородственном) бра-
ке, то можно предположить активацию ранее по-
давленного мутантного гена у матери или отца, 
учитывая, что аналогичная клиника заболевания 
имеется у младшей сестры нашей пациентки.

Близкородственные браки - самый короткий 
путь к рождению детей с неизлечимыми наслед-
ственными заболеваниями. У детей, рожденных 
в близкородственном браке, отклонения в разви-
тии, наследственные аномалии достигают 31%.  
Врачи в Азербайджане, Дагестане и Таджикиста-
не чаще встречаются с врожденной патологией 
эритроцитов (серповидно-клеточная анемия, де-
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фицит глюкозо-6-дегидрогеназы), генетической 
аномалией, зафиксированной в районах высокой 
заболеваемости малярией (эти люди малярией 
не заражаются), и высокой частотой инбредных 
браков. В аутбредных (неродственных) браках ча-
стота рождения детей с аномалиями составляет 
около 6,1%. Наблюдается увеличение гомозигот-
ных рецессивных аллелей у детей, рождённых в 
инбредном браке. Течение беременности в близ-
кородственном браке чаще осложняется угрозой 
прерывания в 11,7%, задержкой развития плода 
в 18,1% [15; 16]. Закон запрещает родственные 
браки 1-го порядка (брат и сестра, отец и дочь, 
мать и сын), но нет закона, запрещающего близко-
родственные браки 2-го, 3-го порядка (с двоюрод-
ными братьями, сестрами и братьями родителей).

Можно предположить, что на фоне близко-
родственного брака рецессивный ген родителей 
становится пенентрантным и проявляется в виде 
ферментативной аномалии ароматазы у плода. 
Аналогией может служить такое наследственное 
заболевание, как врожденная вирилизирующая 
гиперплазия коры надпочечников, которая разви-
вается из-за аномалии ферментов 21-гидроксила-
зы или 11b-гидроксилазы, что приводит к сниже-
нию образования минералкортикоидов и избытку 
андрогенов. Результатом этого процесса является 
синдром вирилизации.

В яичниках стероидогенез отличается от над-
почечников, и овариальная ароматаза (цитохром 
Р-450 XIXA1, КФ 1.14.14.1) отвечает за превра-
щение тестостерона в эстрадиол.  Ароматаза – 
единственный фермент, который, при снижении 
его активности может нарушить образование 
эстрадиола и привести к избытку тестостерона. 
Этот процесс запускается лютеонизирующим 
гормоном. Было показано, что при фармаколо-
гической блокаде ароматазы увеличивается со-
держание тестостерона в крови, появляется чрез-
мерное выпадение волос, акне, приливы жара и 
повышенное потоотделение [16]. В нашем наблю-
дении уровень тестостерона повышен в 7 раз, но 
уровень эстрадиола также умеренно повышен. 
Известно, что образование эстрона, а затем и 
эстрадиола происходит в других тканях, главным 
образом в жировой ткани, где участвует другой 
изофермент ароматазы, который запускается дру-
гим (не ЛГ) механизмом [16]. Эту закономерность 
можно объяснить одновременным значительным 
повышением тестостерона, умеренным повыше-
нием эстрадиола и содержанием ЛГ, граничащим 
с нижней границей нормы.

Выявление у наблюдаемой нами пациентки 
розовых стрий на коже чаще свидетельствует 
о функциональной гиперкортизолемии, что не 
подтверждается данными исследования уровня 
кортизола (кортизол суточной мочи в норме). 

Возможно, в подростковый период умеренное 
увеличение кортизола наблюдалось (краниосте-
ноз и как следствие внутричерепная гипертензия, 
неблагоприятный гормональный баланс, прово-
цирующий хронический стресс). 

Учитывая, что мы не предполагаем нарушений 
надпочечникого стероидогенеза, то умеренное по-
вышение 17-оксипрогестерона объясняем также 
снижением активности овариальной ароматазы, 
затрудняющей трансформацию тестостерона в 
эстрадиол и опосредованно избыток тестостерона 
тормозит переход 17-ОП в андростендион и далее 
в тестостерон [10; 16].

Значительное увеличение иммунореактивного 
инсулина при отсутствии гипогликемий указы-
вает на резистентность к инсулину и снижение 
рецепции инсулина. У нашей пациентки можно 
предположить и другие нарушения рецепции к 
гормональным факторам. Умеренное увеличение 
СССГ пациента может быть объяснено реакцией 
организма с целью инактивации части андрогенов 
или наличием аномалии рецепции к андрогенам.

Мы предполагаем, что генетическая аномалия 
фермента ароматазы яичников лежит в основе 
врожденной, генетически детерминированной 
формы врожденного стромального текоматоза 
яичников. Это крайне редкая патология у девочек 
и женщин в молодом возрасте и довольно часто 
встречается в пременопаузе, постменопаузе, в ме-
нопаузе Стромальный текоматоз яичников описы-
вается как приобретенное заболевание у женщин 
в пременопаузе или в постменопаузе. Выявлен-
ные гиперпластические процессы в эндометрии 
в 33-37% обусловлены текоматозом яичников, од-
нако синдром гиперандрогении регистрируется у 
3-4% пациенток [13; 14].

Гребенкин Б. Е. и соавторы выявили наличие 
стромального текоматоза яичников у 90% жен-
щин c рецидивирующими гиперпластическими 
процессами в эндометрии и маточными крово-
течениями в пременопаузе [9]. Известно, что в 
менопаузальном периоде изменяется функциони-
рование системы гипоталамус-гипофиз-яичники, 
повышается уровень гонадотропинов, что прово-
цирует снижение чувствительности к ЛГ ткани 
яичников, изменение структуры рецепторов. В 
то же время описанные процессы могут активи-
ровать клетки стромы яичников, способствовать 
гиперплазии и лютеонизации клеток теки, и как 
результат увеличить секрецию тестостерона. В 
результате в эндометрии развиваются гиперпла-
стические процессы с метрорагией и возможной 
опухолевой трансформацией.

Явления вирилизации у пациенток в менопа-
узе с приобретенным стромальным текоматозом 
обычно незначительны. Если раньше появление 
умеренного гирсутизма у некоторых пожилых 
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женщин врачи объясняли «увяданием» яичников 
и более значимой секрецией андрогенов надпо-
чечниками, то с нашей точки зрения, это результат 
повышенной секреции андрогенов «собственны-
ми» яичниками. Пожилые женщины с ожирением 
более «женственны» из-за чрезмерной секреции 
эстрогенов жировой тканью.

При вирилизирующей опухоли яичников (ан-
дробластома яичника, опухоль из клеток Сертоли-
Лейдига), надпочечников (андростерома, андро-
бластома) гирсутизм активно развивается в тече-
ние короткого периода, появляется барифония, 
гипертония, гипергликемия, нет такого длитель-
ного анамнеза как в наблюдаемой нами ситуации. 
Опухоль можно обнаружить при компьютерной 
или магнитнорезонансной томографии [2].

Около 80 лет назад редкое заболевание для де-
вочек, девушек и молодых женщин было описано 
как «Стромальный текоматоз яичников». Однако, 
этиологические факторы, механизмы патогенеза, 
пределы нозологии и варианты лечения до сих 
пор не до конца ясны. Мы предполагаем наличие 
наследственного фактора в развитии этой пато-
логии. По нашему мнению, надо также выделять 
в отдельную форму «стромальный текоматоз 
яичников» у женщин в пре-, менопаузе и пост-
менопаузе. По-видимому, при данной патологии 
действуют другие механизмы этиологии и пато-
генеза, однако значительное повышение содержа-
ния андрогенов в крови и тканях, клиника гипе-
рандрогении обуславливает сходство проявлений 
заболевания.

ВЫВОДЫ

1.	 Нами дана клиническая и гормональ-
ная характеристика гистологически доказанного 
стромального текоматоза яичников у больной, 
рождённой в близкородственном браке.

2.	 Мы предполагаем в наблюдаемой нами 
клинической ситуации ферментную аномалию 
стероидогенеза – генетически обусловленное из-
менение (снижение) активности овариальной аро-
матазы яичников.

3.	 При обследовании девушек и молодых 
женщин с синдромом гиперандрогении и полики-
стозом яичников необходимо исключать фермент-
ные и опухолевые заболевания надпочечников и 
яичников.
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РЕЗЮМЕ
Цитокиновый «шторм», наблюдаемый при заболевании COVID-19, обусловлен нарушением адаптации 

гипоталамо-гипофизарно-тиреоидной системы с повреждением ткани щитовидной железы. Целью работы 
является анализ УЗИ-картины щитовидной железы, наблюдаемой через 1-2 месяца после перенесенного 
COVID-19. УЗИ-картину можно сравнить с «морской пеной», обусловленной диффузно-неоднородной 
картиной с увеличенными макрофолликулами и участками некроза без чётких контуров. Цитологическая 
картина этих участков характеризуется наличием лимфоидных клеток с краш-артефактами, отсутствием 
коллоида, с реактивной атипией тироцитов. 

Ключевые слова: УЗИ щитовидной железы, заболевания щитовидной железы, COVID-19, 
гормональный статус щитовидной железы.

ULTRASOUND AS A SCREENING METHOD IN THE POST-COVID PERIOD
Bezrukov O. F., Zima D. V., Chernorotov V. A., Kostenich V. S.

Clinical Medical Multidisciplinary Center of St. Luke, Vernadsky Federal University, Simferopol, Russia

SUMMARY
The cytokine “storm” seen in COVID-19 disease is due to impaired adaptation of the hypothalamic-pituitary-

thyroid system with damage of thyroid tissue. The aim of the work is to analyze the ultrasound picture of thyroid 
observed 1-2 months after the endured COVID-19. Ultrasound picture can be compared with the “sea foam” due 
to a diffuse heterogeneous pattern with enlarged macrofollicles and areas of necrosis without clear contours. 
Cytological findings of these areas are characterized by the presence of lymphoid cells with crash artifacts, lack 
of colloid with reactive atypia of thyrocytes.

Key words: thyroid ultrasound, thyroid disease, COVID-19, thyroid hormonal status.

Пандемия COVID-19, переживаемая челове-
чеством в настоящее время, нашла отражение 
во всех сферах человеческой патологии. Крайне 
сложны для диагностики и лечения внелегоч-
ные проявления COVID-19, в т.ч. повреждения 
эндокринных органов. Именно дисфункция этих 
органов и систем выступают на первое место в 
посковидном периоде. Российской Ассоциацией 
эндокринологов разработана тактика ведения 
больных с патологией щитовидной железы в 
период пандемии [1]. Исследователи сходят-
ся во мнении, что при COVID-19 нарушается 
адаптация гипоталамо-гипофизарно-тиреоид-
ная система в условиях цитокинового шторма 
[2], при котором развивается острая дыхатель-
ная недостаточность, полиорганная недоста-
точность, шок [3]. COVID-19 по сути является 

стрессом для организма. Известно, что на разви-
тие общего адаптационного синдрома основное 
влияние оказывает функциональное состояние 
гипофизарно-тиреоидной оси, чувствительной 
к стрессовым воздействиям. При этом изменя-
ется не только уровень тиреоидных гормонов, 
но происходит и морфологическая перестройка 
щитовидной железы [4; 5]. Имеются данные о 
повреждении ткани щитовидной железы при 
COVID-19 [6]: отсутствие боли на шее, лёгкая 
дисфункция щитовидной железы, более частое 
поражение мужчин, связанные, прежде всего, с 
аутоиммунной реакцией.  При этом крайне важ-
на визуализация изменений, проявляющихся на 
разных этапах болезни [7; 8]. Существуют еди-
ничные публикации о состоянии щитовидной 
железы после COVID-19. 
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Целью работы являлось определение функ-
ционального статуса щитовидной железы с 
анализом картины УЗИ и данных токоигольной 
пункционной биопсии (ТАПБ) у больных после 
перенесённого COVID-19.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Нами обследовано 25 больных через 1-2 ме-

сяца после перенесенной COVID-19. Показанием 
к обращению явились сохранение жалоб на сла-
бость с чувством дискомфорта по передней по-
верхности шеи. У всех больных собирался анам-
нез, УЗИ, определялись уровни тиреотропного 
гормона, свободных трийодтиронинна и тирок-
сина, анализировались данные ТАПБ.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Исследования показали неоднозначные резуль-
таты. У 3 больных отмечено повышение функции 
щитовидной железы. В 1 случае у больной 24 лет 
отмечена яркая манифестация тиреотоксикоза. 
Случай сопоставим с описанным наблюдением 
A.Brancatlla [9] с выраженными проявлениями 
тиреоидита, развившегося через 1 месяц после 
перенесенной инфекции COVID-19: тахикардия, 
потливость, раздражительность, увеличение и 
резкая болезненность щитовидной железы; от-
мечено увеличение уровней Т3 и Т4 св. с резким 
угнетение уровня ТТГ. Клиника тиреотоксикоза 
с ликвидацией воспалительных явлений в щито-
видной железе купирована у нашей больной через 
1 месяц назначением тирозола в дозе 40 мг в сут-
ки. В настоящее время больная получает тиразол 
в дозе 10 мг. В 12 случаях выявлено незначитель-
ное повышение уровня ТТГ с показателями гор-
монов щитовидной железы на нижних границах 
нормы. 

В остальных случаях функция щитовидной 
железы не страдала. Уровень ТТГ находился на 
верхней границе нормы.

Картина УЗИ щитовидной железы у данных 
больных можно описать как вид «морской пены», 
характеризующееся диффузно-неоднородной кар-
тиной с увеличенными макрофолликулами, участ-
ками некроза без чётких контуров, трактующиеся 
как узлы гетерогенного эхостроения с преоблада-
нием жидкостного компонента с перинодулярным 
кровотоком отдельными сосудистыми локусами 
(рис. 1, 2).

Крайне интересны цитологические измене-
ния в щитовидной железе, выявленные у данной 
группы больных. Ещё в 2003 г. [10] при аутопсии 
больных, перенесших SARS, выявлено множе-
ство клеток, подвергшихся апоптозу, структура 
самого фолликула была деформирована: фолли-
кулы становились расширенными или, наоборот, 
сплющенными.

Рис.1. УЗИ щитовидной железы через 2 месяца 
после перенесенного COVID-19

Рис. 2. УЗИ щитовидной железы через 3 месяца 
после перенесенного COVID-19

Нами проведена ТАПБ наблюдаемого обра-
зования, отмеченного на приведенных рисунках. 
При цитологическом исследовании выявлена 
гетерогенная популяция лимфоидных клеток с 
краш-артефактами, отсутствие коллоида, име-
ется единичная группа тироцитов с реактивной 
атипией, что может соответствовать аутоиммун-
ному тиреоидиту, Bethesda 1. Т.е. наблюдаемые 
морфологические изменения в щитовидной же-
лезе можно расценить, как воспалительный ответ 
на изменения в гормонально статусе организма в 
период COVID-19.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

1.	 Полученные результаты указывают на 
длительное течение адаптационного периода по-
сле перенесённого, что подтверждает данные ли-
тературы о нарушении гипоталамо-гипофизарно-
тиреоидной системы при данной патологии.

2.	  Картина «морской пены», наблюдаемая 
на УЗИ щитовидной железы в посковидный пери-
од, позволяет объективно оценивать скорость вос-
становления организма и оценить эффективность 
проводимых реабилитационных мероприятий.   

3.	 УЗИ щитовидной железы, проводимое 
при реабилитации данной категории больных, яв-
ляется объективным методом, контролирующим 
процесс восстановления организма в постковид-
ный период. 
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РЕЗЮМЕ
Представлены результаты наблюдения и лечения 12 пациентов в период с 2020 по 2021 гг. с диагнозом 

простые кисты надпочечников больших размеров. Соотношение кист справа и слева наблюдалось 
одинаковое количество по 6 пациентов.  75% (9 пациентов) проведено мини-инвазивное лечение в объеме 
пункции, дренирования, слерозирования кист при помощи 40% глицерина, не оказывающего негативного 
действия на пациента. 25% (3 пациента) воздержались от лечения, остались под динамическое наблюдение. 
Средний размер кист составил 11,23 см (от 6,5 до 19,4 см).  Склерозирование показано для простых кист и 
характеризуется эффективностью у 7 пациентов, осложнениями в 1 случае (кровотечение в полость кисты 
после удаления дренажа на 4-е сутки), рецидив в 1 случае (увеличение кисты до 8 см через 6 месяцев). 

Ключевые слова: кисты надпочечников, пункция, дренирование, склерозирование, 
глицерин. 

MINIMALLY INVASIVE TREATMENT OF SIMPLE ADRENAL CYSTS LARGE SIZES
Malkina N. A.1, Kulezneva Yu. V.1, Melekhina O. V.1, Feidorov I. Yu.1

1Moscow Clinical Scientific and Practical Center, Moscow City Department of Health

SUMMARY
Abstract: The results of observation and treatment of 12 patients in the period from 2020 to 2021 are 

presented. diagnosed with simple large adrenal cysts. The ratio of cysts on the right and on the left was the 
same number of 6 patients. 75% (9 patients) underwent minimally invasive treatment in the amount of puncture, 
drainage, cyst lysis using 40% glycerol, which does not have a negative effect on the patient. 25% (3 patients) 
abstained from treatment, remained under dynamic observation. The average cyst size was 11.23 cm (6.5 to 
19.4 cm). Sclerotherapy is indicated for simple cysts and is characterized by efficacy in 7 patients, complications 
in 1 case (bleeding into the cyst cavity after removal of the drainage on the 4th day), recurrence in 1 case (cyst 
enlargement up to 8 cm after 6 months).

Key words: adrenal cysts, puncture, drainage, sclerosing, glycerin.

Введение. Кисты надпочечников – это добро-
качественные образования, не имеющие гормо-
нальной активности, протекают, в большинстве 
случаев, бессимптомно и выявляются случайно. 
Иногда отмечаются хронические тянущие боли 
в поясничной области, по поводу чего пациенты 
проходят обследования в виде УЗИ или КТ [1]. 

Частота встречаемости кист составляет 4-22% 
от всех заболеваний надпочечников. Чаще встре-
чаются у женщин и излюбленной локализацией 
является правый надпочечник [2; 3]. 

На сегодняшний день не существует опреде-
ленной тактики лечения больших кист надпо-
чечников. По данным литературы одни авторы 
отдают предпочтение наблюдению таких образо-

ваний, другие выбирают радикальное лечение в 
виде лапароскопической адреналэктомии [4; 5; 6]. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

За период с 2020 по 2021 гг. в центре эндо-
кринной и метаболической хирургии МКНЦ им. 
А.С. Логинова проведен анализ 12 пациентов (7 
женщин и 5 мужчин) с диагнозом: простые ки-
сты надпочечников больших размеров. Средний 
возраст составил 40,5 лет (от 29 до 60 лет). Соот-
ношение поражения правого и левого надпочеч-
ников одинаковое, по 6 пациентов. 

В план обследования входило исследование 
рутинных лабораторных показателей, исследо-
вание гормонального статуса надпочечников (ре-
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нин, альдостерон, АРС, кортизол с проведением 
малой дексаметазоновой пробы, метанефрин и 
норметанефрин в суточной моче, АКТГ), опреде-
ление онкомаркеров (РЭА, СА 19-9) и исследова-
ние Anti-Echinococcuc (IgG). МСКТ выполнялось 
с контрастным усилением, где оценивали: размер 
кисты, гетерогенность (наличие перегородок), на-
личие кальцитов в стенках кисты и перегородках. 
Выполняли предварительное УЗИ брюшной по-
лости, с целью определения трассы для пункци-
онной иглы. 

75% (9 пациентов) проведено мини-инвазив-
ное хирургическое лечение в объеме пункционно-
го дренирования и склерозирования кист под УЗИ 
контролем. 25% (3 пациента) предпочли динами-
ческое наблюдение по разным причинам. В одном 
случае у пациентки на момент выявления кисты 
протекала 24-я неделя беременности. 

Ход операции: Вмешательство проводится под 
в/в наркозом с дополнительным местным обезбо-
ливанием Sol. Novocaini 0,5%-20,0. Далее под 
контролем УЗИ (рис. 1) внебрюшинным досту-
пом выполнялось одномоментное дренирование 
кисты стилет - катетером Bioteq 8 Fr. В некоторых 
случаях проводился контроль установки дренажа 
посредствам контрастирования и цифрового рент-
геновского аппарата. Определялась округлая по-
лость с четкими, ровными контурами (рис.2)

Одномоментно эвакуировали светло-коричне-
вую жидкость от 120 до 1100 мл (среднее количе-
ство 673,1 мл). Материал отправляли на цитологи-
ческое исследование и определяли онкомаркеры 
в содержимом.  После чего тем же количеством 
склерозирущего препарата обрабатывали полость 
кисты (40% раствор глицерина), который не тре-
бовал экспозиции. Далее склерозант удаляли из 
полости. Дренаж фиксировали к коже и оставляли 
на активный отток. Накладывали асептическую 
повязку. 

Дренаж в полости кисты находился в среднем 
6,1 суток (от 2 до 14 суток) с ежедневным контро-
лем отделяемого по нему. Количество остаточной 
жидкости составляло от 5 до 20 мл с последую-
щим удалением дренажа с минимальным количе-
ством отделяемого.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Результат оценивали через 3, 6, 9, 12, 18 мес. 
с помощью УЗИ и МСКТ с в/в контрастировани-
ем 1 раз в год (при необходимости чаще). Через 
3 мес. всем пациентом выполняли контроль УЗИ 
для оценки остаточной полости и определяли так-
тику дальнейшего наблюдения. У всех пациентов 
отмечали спавшиеся стенки кисты без жидкост-
ного скопления. По данным МСКТ явная положи-
тельная динамика через 6, 12 и 18 мес. (рис. 3-7). 

Рис. 1. Пункция под контролем УЗИ

Рис. 2. Контроль установки дренажа. Киста 
правого надпочечника 15 см.

Через 6 мес. у 1 пациентки с исходной кистой 
размером 19,5 см отмечается рецидивное тече-
ние. Ультразвуковая диагностика дает полную 
возможность оценить степень накопления кисты 
жидкостным содержимым. В данном клиниче-
ском случае размер составил 8 см, стенки не рас-
правлены до исходного состояния (рис. 7, 8). На 
сегодняшний день пациента находится на дина-
мическом наблюдении с возможным рассмотре-
нием повторного дренирования, учитывая перво-
начальные размеры кисты.

ОБСУЖДЕНИЕ

По полученным предварительным данным 
можно отметить, что мини-инвазивное лечение 
кист надпочечников путем пункции, дрениро-
вания и склерозирования является доступным и 
эффективным методом лечения без травмирую-
щих и органовыносящих операций не требующие 
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длительной госпитализации и каких-либо органи-
ческий со стороны пациента. Показанием к про-
ведению такого рода лечения являются простые 
кисты размером от 7 см, не имеющие перегородок 
в своей структуре, а также являющиеся гормо-
нально-неактивными, без признаков поражения 
эхинококком и злокачественного генеза. 

Анализируя данные отечественной и зарубеж-
ной литературы, описаны случаи селерозирова-
ния кист 96% этиловым спиртом с экспозицией 
до 10 мин [7-9]. Такой метод лечения применим 
только у тех пациентов, у которых размер кисты 
не превышает 5 см. В остальных случаях этило-
вый спирт оказывает токсическое воздействие на 
пациента и возможное развитие рецидива крайне 
высокое [10]. 

Рис. 3. Киста 15 см (исходный размер)

Рис. 4. 4 см через 6 мес.

Рис. 5. Спавшиеся стенки кисты с кальцината-
ми через 18 мес.

Рис. 6. Киста 7,2 см 06.06.20 (исходный размер)

Рис. 7. Киты не прослеживается 06.04.21
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Рис. 8. Исходная киста 19,5 см Рис. 9. После проведенного лечения через 6 мес. 
8 см

ВЫВОДЫ

Заключение о доброкачественности кист над-
почечников можно установить только на основа-
нии комплексного обследования пациентов после 
исключения злокачественной или паразитарной 
природы, что определяет объем хирургического 
лечения. 

В процессе проведения вмешательства ни у 
одного пациента не отмечалось гипертоническо-
го криза. Данный аспект свидетельствует об от-
сутствии высокой концентрации катехоламинов в 
крови и возможно расценить, как еще один диа-
гностический критерий «нефункционирующей» 
кистозной феохромоцитомы. 

Мини-инвазивное вмешательство при боль-
ших кистах надпочечников может является, как 
единственным эффективным методом лечения 
данного заболевания, так и методом предопераци-
онной подготовки перед радикальным лечением с 
целью уменьшения объема кисты для улучшения 
технических возможностей для проведения опе-
рации, а сам склерозирующий препарат является 
абсолютно безопасным и не оказывает токсиче-
ского действия на пациента. 
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РЕЗЮМЕ
Представлен анализ клинического случая лечения местно распространённого рака щитовидной 

железы у пациента после трансплантации сердца. Редкость данной патологии, а также особенности 
диагностики и лечения заболевания могут представлять практический интерес для клиницистов.

Ключевые слова: рак щитовидной железы; тиреоидэктомия; трансплантация сердца

LOCAL INVASIVE THYROID CANCER IN A PATIENT AFTER HEART TRANSPLANTA-
TION (CLINICAL CASE)

Menkov A. V.
Privolzhsky Research Medical University 603950, Nizhny Novgorod

SUMMARY
An analysis of a clinical case of treatment of locally invasive thyroid cancer in a patient after heart 

transplantation is presented. The rarity of this pathology, as well as the peculiarities of diagnosis and treatment 
of the disease may be of practical interest for clinicians. 

Key words: thyroid cancer; thyroidectomy; heart transplantation

Актуальность. В связи с необходимостью про-
ведения иммуносупрессивной терапии пациен-
там, перенёсшим трансплантацию сердца, у них 
имеется определённый риск развития злокаче-
ственных новообразований [1-4]. Частота разви-
тия рака щитовидной железы (ЩЖ) в структуре 
этих заболеваний не велика и составляет от 0,4 до 
0,7 % случаев [4-8]. В доступной отечественной 
литературе подобных случаев мы не встретили. И 
это не случайно. По данным регистра Междуна-
родного общества трансплантации сердца и лег-
ких (ISHLT) ежегодно в мире выполняется более 
3800 трансплантаций сердца [9], а в России в 
2012 году было выполнено 132 трансплантации 
сердца (0,9 на 1 млн. населения) [10]. Поэтому 
статистическая вероятность встречаемости этой 
патологии крайне низка, что и определяет особен-
ности её диагностики и лечения.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Исследование проведено в хирургической 
клинике Нижегородской областной клинической 
больницы им. Н.А. Семашко и основано на ретро-

спективном анализе данных медицинских доку-
ментов пациента (карта амбулаторного больного 
и карта стационарного больного).

Описание клинического случая.
Пациент К.А.Н., 25 лет госпитализирован в 1 

хирургическое отделение Нижегородской област-
ной клинической больницы им. Н. А. Семашко 
11.04.2017 с жалобами на появление опухоле-
видного образования под углом нижней челюсти 
справа, которое он заметил 6 месяцев назад. Из 
анамнеза известно, что ему в сентябре 2011 года 
в НМИЦ трансплантологии и искусственных ор-
ганов им. ак. В.И. Шумакова была осуществлена 
комбинированная ортотопическая транспланта-
ция сердца по поводу прогрессирующей карди-
омиопатии. 

При осмотре в поднижнечелюстной области 
справа кпереди от кивательной мышцы, выше 
щитовидного хряща определялось эластичное, 
безболезненное, ограниченно подвижное об-
разование 50 х 35 мм. Ультрасоноскопически 
(09.03.2017) – в проекции средней трети правой 
боковой поверхности шеи, граничащее с верхним 
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краем ЩЖ, лоцировалась смешанной эхострукту-
ры овоидное образование 45х28мм, с подвижной 
взвесью и медиальной эхопозитивной солидной 
структурой (рис. 1). Пункционная биопсия не вы-
полнялась. Диагностирована боковая киста шеи 
справа.

Рис. 1. Ультрасоноскопическая картина обра-
зования на боковой поверхности шеи справа с 
подвижной взвесью и медиальной эхопозитив-

ной солидной структурой

13.04.2017 пациенту осуществлена операция: 
разрезом вдоль кивательной мышцы справа дли-
ной 5 см, выделена тонкостенная киста 3х3см. 
Шейка кисты у боковой стенки глотки, киста 
удалена. Послеоперационный период протекал 
без осложнений. При морфологическом исследо-
вании операционного материала (№35790/96 от 
21.04.2017) в препарате - стенка кисты с атрофи-
ей выстилки, очаговым скоплением лимфоидной 
ткани и гиалинозом стромы. Наряду с этим име-
ются фрагменты ткани ЩЖ с морфологической 
картиной папиллярного рак, вероятно метастати-
ческого генеза.

После получения результатов морфологи-
ческого исследования пациент был приглашён 
в хирургическую клинику. Ему был разъяснена 
необходимость выполнения радикального вме-
шательства на ЩЖ и назначено предоперацион-
ное обследование (ультразвуковое исследование 
ЩЖ и передней поверхности шеи, ТАПБ очаго-
вых образований в ЩЖ, определение уровня по-
казателей тиреоидного статуса) с целью оценки 
локализации и распространённости опухолевого 

процесса, а также функционального состояния 
сердечно-сосудистой системы, консультация кар-
диохирурга.

Повторно в хирургическую клинику пациент 
госпитализирован 31.07.2017. Задержка с госпи-
тализацией была обусловлена необходимостью 
стационарного обследования пациента в инсти-
туте трансплантологии. 02.08.2017 ему была осу-
ществлена операция: экстрафасциальная тиреои-
дэктомия с микрохирургическим невролизом воз-
вратных гортанных нервов. Центральная лимфа-
денэктомия с удалением пре- и паратрахеальной 
клетчатки справа.

Протокол операции: Тангенциальным раз-
резом на передней поверхности шеи без пере-
сечения претиреоидных мышц слева обнажена 
передняя поверхность ЩЖ. Ткань её неоднород-
ной структуры. В нижних отделах правой доли, 
обнаружен плотный, бугристый, белесоватый 
опухолевый узел 15 х 12 мм (рак), визуально 
прорастания капсулы железы нет, но к капсуле 
железы в этой области фиксированы претирео-
идные мышцы. В других отделах железы узлов 
нет. В пре- и околотрахеальной клетчатке справа 
обнаружено несколько плотных бледно-вишнё-
вого цвета лимфатических узлов от 8 до 25 мм 
(метастазы в л/узлы VI группы). На одном из них 
распластан правый возвратный гортанный нерв. 
По ходу правого сосудистого пучка умеренно вы-
раженный рубцовый процесс. Визуально изме-
нённых л/узлов не выявлено. Экстрафасциальная 
тиреоидэктомия с микрохирургическим невроли-
зом возвратных гортанных нервов, выделением и 
сохранением околощитовидных желёз, резекцией 
претиреоидных мышц. Центральная (пре- и пара-
трахеальная) лимфодиссекция. Гемостаз по ходу 
операции. Активный дренаж к зоне операции. 
Шов раны. Ас. повязка.

Послеоперационный период протекал без ос-
ложнений. При морфологическом исследовании 
операционного материала (№ 64.202/15) выявлен 
папиллярный рак ЩЖ и инвазией в капсулу же-
лезы, а также метастазы папиллярного рака в 5 из 
8 удалённых лимфатических узлах.

Окончательный диагноз: Папиллярный рак 
щитовидной железы р Т1b N1bM0 c метастазами 
в лимфатические узлы VI группы.

После выписки из стационара пациент нахо-
дился под амбулаторным наблюдением у онко-
лога и эндокринолога. На фоне заместительной 
терапии левотироксином 100 мкг (1,3 мкг на кг 
массы тела) отмечен послеоперационный гипо-
тиреоз (ТТГ – 20,52 мкМЕ/мл; СТ4 – 13,67 нг/дл 
пмоль/л). Доза препарата увеличена до 125 мкг 
(1,5 мг на кг массы тела), что привело к норма-
лизации показателей тиреоидного статуса (ТТГ  – 
2,86 мкМЕ/мл; СТ4 – 18,1 пмоль/л). При плано-
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вом УЗИ мягких тканей шеи от 30.10.2017 года 
были выявлены патологически измененные узлы 
(19,1-9,5 мм и 12,1-10,2 мм) в правой надклю-
чичной области и лимфоузел (12,5-3,4мм) вдоль 
сосудов шеи справа. Выполнена тонкоигольная 
пункционная биопсия этих узлов под ультрасо-
носкопическим наведением. Заключение цитоло-
гического исследования (№12378/88): нельзя ис-
ключить наличие папиллярного рака ЩЖ.

Пациент госпитализирован в хирургическую 
клинику с предварительным диагнозом: Папил-
лярный рак ЩЖ рТ1bN1bM0, персистенция забо-
левания. Метастазы в лимфоузлы III, IV, V групп 
шеи справа

Клинический анализ крови (19.12.2017):
Лейкоциты - 7,8*109/л, Эритроциты - 

3,29*1012/л, Гемоглобин - 145 г/л, Гематокрит - 
43,1%, Тромбоциты- 169*109/л СОЭ: 3 мм/час.

Биохимический анализ крови (19.12.2017):
Глюкоза 4,6 ммоль/л, мочевина: 4,4 ммоль/л, 

креатинин: 88 ммоль/л, общий белок: 68 ммоль/л, 
общий билирубин: 8,0 мкмоль/л, АсАт: 28 Е/л, 
АлАт: 27 Е/л, ПТИ: 94,4, Фибриноген: 3,3г/л, Ка-
лий сыворотки: 3,7 ммоль/л, Натрий сыворотки: 
142 ммоль/л, Кальций общ: 1,13 ммоль/л.

19.12.2017 ему осуществлена модифицирован-
ная футлярно-фасциальная латеральная шейная 
лимфаденэктомия справа с удалением латераль-
ной группы лимфатических узлов (III-IV-V груп-
пы) справа.

Протокол операции: Дугообразным разрезом 
на передне-боковой поверхности шеи справа 
выделена медиальная поверхность правой ки-
вательной мышцы и правый сосудистый пучок. 
При ревизии в латеральной клетчатке шеи по ходу 
правой внутренней яремной вены и кнаружи от 
неё, а также в клетчатке надключичной области 
справа обнаружено несколько плотных лимфати-
ческих узлов (III-IVгруппы), размерами от 5 до 12 
мм (метастазы-?). Выполнена модифицированная 
футлярно-фасциальная латеральная лимфодис-
секция справа с удалением л/узлов III-IV-V групп 
под визуальным мониторингом блуждающего, 
диафрагмального и добавочного нервов справа. 
Гемостаз по ходу операции. Активный дренаж по 
ходу сосудистого пучка. Шов раны. Ас. повязка.

Послеоперационный период протекал без ос-
ложнений. При морфологическом исследовании 
операционного материала в исследованных лим-
фатических узлах – признаки гранулематозного 
лимфаденита. Повторная вырезка – тот же резуль-
тат.

При дальнейшем наблюдении за пациентом в 
течение двух лет клинических, ультрасоноскопи-
ческих и иммуноферментных признаков (уровень 
тиреоглобулина – 0,642 нг/мл; уровень антител 
к тиреоглобулину - менее 2 МЕ/мл) персистен-

ции заболевания не выявлено. На фоне терапии 
левотироксином в дозе 1,5 мкг на кг массы тела 
имел место стойкий медикаментозный эутиреоз 
(ТТГ  – 2,48 мкМЕ/мл; СТ4 – 17,1 пмоль/л).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Полагаем, что изложенный клинический 
случай может представлять интерес для практи-
ческих врачей в связи с его чрезвычайной ред-
костью для нашей страны. Вместе с тем, пред-
ставленный клинический случай иллюстрирует 
типичную диагностическую ошибку, когда ки-
стозная форма метастаза рака ЩЖ была при-
нята за боковую кисту шеи. Состояние кардио-
васкулярной системы пациента, обусловленные 
достаточно длительным периодом, прошедшим 
с момента трансплантации сердца, не позволяло 
использовать в комбинированном лечении забо-
левания супрессивную терапию препаратами ле-
вотироксина, а также радиойодтерапию (в связи с 
высоким риском развития сердечной недостаточ-
ности и нарушении ритма работы трансплантата).

Конфликт интересов. Авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов.

Conflict of interest. The authors have no conflict 
of interests to declare.

ЛИТЕРАТУРА

1.	 Pollard J. D., Hanasono M. M., Mikulec A. 
A., Le Q. T., Terris D. J.  Head and neck cancer in 
cardiothoracic transplant recipients. Laryngoscope. 
2000;110(8):1257-61. doi: 10.1097/00005537-
200008000-00006.

2.	 Kellerman L., Neugut Al., Burke B., 
Mancini D. Comparison of the incidence of de 
novo solid malignancies after heart transplantation 
to that in the general population. Am J 
Cardiol. 2009;15;103(4):562-6. doi: 10.1016/j.
amjcard.2008.10.026. 

3.	 Tisset H., Kamar N., Faugeron I., Roy P., 
Pouteil-Noble C., Klein M., Mourad G., Drui D., Do 
Cao Ch., Leenhardt L., Allix I., Bonichon F., Morelon 
E., Leboulleux S., Kelly A., Niccoli P., Toubert 
M-E., Frimat L., Vantyghem M-Ch., Bournaud C., 
Schlumberger M., Borson-Chazot F. Is thyroid cancer 
recurrence risk increased after transplantation? J 
Clin Endocrinol Metab. 2013;98(10):3981-8. doi: 
10.1210/jc.2013-1357.

4.	 Hortlund M., Arroyo Mühr L. S., Storm H., 
Engholm G., Dillner J., Bzhalava D. Cancer risks 
after solid organ transplantation and after long-term 
dialysis. Int J Cancer. 2017;140(5):1091-1101. doi: 
10.1002/ijc.30531.

5.	 Kluijfhout W. P., Drake F. T., Pasternak J. D., 
Beninato T., Mitmaker El. J., Gosnell J. E., Shen W. 
T., Suh I., Freise Ch. E., Duh Q-Y. De novo thyroid 
cancer following solid organ transplantation-A 

178



КЛИНИЧЕСКИЕ НАБЛЮДЕНИЯ
2021, том 24, № 2
25-year experience at a high-volume institution 
with a review of the literature. J Surg Oncol.  
2017;115(2):105-108. doi: 10.1002/jso.24495.

6.	 Lengwiler E., Stampf S., Zippelius A., Salati 
E, Zaman Kh., Schäfer N., Schardt J., Siano M., 
Hofbauer G. Solid cancer development in solid organ 
transplant recipients within the Swiss Transplant 
Cohort Study. Swiss Med Wkly. 2019;19;149 doi: 
10.4414/smw.2019.20078.

7.	 Iyidir O.T., Altay P., Kirnap M., Kirnap 
N.G., Gulsoy N., Bascil1 T. N. Thyroid cancer 
recurrence risk after transplantation: singl center 
experience. Transplantation. 2020;104(S3)-p S599. 
doi: 10.1097/01.tp.0000701808.79644.48

8.	 Webb Ch., Cronin P., Gupta N., Verhey 
J., Calderon E., Moss A., Mathur A.K, Pockaj B., 
Wasif N., Stucky Ch-Ch. Is thyroid cancer prognosis 
affected by solid organ transplantation? Surgery. 
2021;169(1):58-62. doi: 10.1016/j.surg.2020.06.044.

9.	 ISHLT Stadarts and Guidelines Committee. 
ISHLT Guidelines for the Care of Heart Transplant 
Recipients. University of Alabama at Birmingham 
Division of Cardiothoracic surgery, 2012.

10.	 Трансплантология: итоги и перспективы. 
Том IV / под ред. С.В. Готье. – М. – Тверь: ООО 
«Издательство «Триада», 2013. 

REFERENCES

1.	 Pollard J. D., Hanasono M. M., Mikulec A. 
A., Le Q. T., Terris D. J.  Head and neck cancer in 
cardiothoracic transplant recipients. Laryngoscope. 
2000;110(8):1257-61. doi: 10.1097/00005537-
200008000-00006.

2.	 Kellerman L., Neugut Al., Burke B., 
Mancini D. Comparison of the incidence of de 
novo solid malignancies after heart transplantation 
to that in the general population. Am J 
Cardiol. 2009;15;103(4):562-6. doi: 10.1016/j.
amjcard.2008.10.026. 

3.	 Tisset H., Kamar N., Faugeron I., Roy P., 
Pouteil-Noble C., Klein M., Mourad G., Drui D., Do 

Cao Ch., Leenhardt L., Allix I., Bonichon F., Morelon 
E., Leboulleux S., Kelly A., Niccoli P., Toubert 
M-E., Frimat L., Vantyghem M-Ch., Bournaud C., 
Schlumberger M., Borson-Chazot F. Is thyroid cancer 
recurrence risk increased after transplantation? J 
Clin Endocrinol Metab. 2013;98(10):3981-8. doi: 
10.1210/jc.2013-1357.

4.	 Hortlund M., Arroyo Mühr L. S., Storm H., 
Engholm G., Dillner J., Bzhalava D. Cancer risks 
after solid organ transplantation and after long-term 
dialysis. Int J Cancer. 2017;140(5):1091-1101. doi: 
10.1002/ijc.30531.

5.	 Kluijfhout W. P., Drake F. T., Pasternak J. D., 
Beninato T., Mitmaker El. J., Gosnell J. E., Shen W. 
T., Suh I., Freise Ch. E., Duh Q-Y. De novo thyroid 
cancer following solid organ transplantation-A 
25-year experience at a high-volume institution 
with a review of the literature. J Surg Oncol.  
2017;115(2):105-108. doi: 10.1002/jso.24495.

6.	 Lengwiler E., Stampf S., Zippelius A., Salati 
E, Zaman Kh., Schäfer N., Schardt J., Siano M., 
Hofbauer G. Solid cancer development in solid organ 
transplant recipients within the Swiss Transplant 
Cohort Study. Swiss Med Wkly. 2019;19;149 doi: 
10.4414/smw.2019.20078.

7.	 Iyidir O.T., Altay P., Kirnap M., Kirnap 
N.G., Gulsoy N., Bascil1 T. N. Thyroid cancer 
recurrence risk after transplantation: singl center 
experience. Transplantation. 2020;104(S3)-p S599. 
doi: 10.1097/01.tp.0000701808.79644.48

8.	 Webb Ch., Cronin P., Gupta N., Verhey 
J., Calderon E., Moss A., Mathur A.K, Pockaj B., 
Wasif N., Stucky Ch-Ch. Is thyroid cancer prognosis 
affected by solid organ transplantation? Surgery. 
2021;169(1):58-62. doi: 10.1016/j.surg.2020.06.044.

9.	 ISHLT Stadarts and Guidelines Committee. 
ISHLT Guidelines for the Care of Heart Transplant 
Recipients. University of Alabama at Birmingham 
Division of Cardiothoracic surgery, 2012.

10.	 Transplantology: results and prospects. 
Vol. IV / ed. S.V. Gaultier. - M. - Tver: «Triada» 
Publishing House, 2013. 

179



ТАВРИЧЕСКИЙ МЕДИКО-БИОЛОГИЧЕСКИЙ ВЕСТНИК2021, том 24, № 2

УДК 616.441-006.6-089.168.1-06                                                            DOI: 10.37279/2070-8092-2021-24-2-180-185

ПОВТОРНЫЕ ОПЕРАЦИИ ПРИ РАКЕ ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ
Михайличенко В. Ю., Керимов Э. Я., Бутырский А. Г., Керимов Э. Э., Трофимов П. С., 
Самарин С. А.
Институт «Медицинская академия имени С.И. Георгиевского» ФГАОУ ВО КФУ имени В.И. Вернадского, 295006, бул. Ленина, 5/7, 
г. Симферополь, РФ
Для корреспонденции: Михайличенко Вячеслав Юрьевич, доктор медицинских наук, профессор, заведующий кафедрой общей 
хирургии Института «Медицинская академия имени С.И. Георгиевского» ФГАОУ ВО «Крымский федеральный университет 
имени В.И. Вернадского», E-mail: pancreas1978@mail.ru
For correspondence: Vyacheslav Yu. Mikhaylichenko, MD, Head of the department of General Surgery, Institute «Medical Academy 
named after S.I. Georgievsky» of Vernadsky CFU, е-mail: pancreas1978@mail.ru

Information about authors: 
Mykhaylichenko V. Yu., http://orcid.org/0000-0003-4204-5912
Kerimov E. Ya., https://orcid.org/0000-0002-0140-1610
Butyrskii A. G., http://orcid.org/0000-0001-5415-3756
Kerimov E. E., https://orcid.org/0000-0002-0140-1610
Trofimov P. S., http://orcid.org/0000-0101-9674-9865
Samarin S. A., http://orcid.org/0000-0002-7046-624Х

РЕЗЮМЕ
Рак щитовидной железы остается на данный момент времени, самой распространенной 

злокачественной опухолью эндокринных желез как в России, так и во всем мире. Существует две 
группы рака щитовидной железы6 дифференцированные и недифференцированные опухоли. При 
дифференцированном раке щитовидной железы T1N0M0, допустимы малоинвазивные оперативные 
вмешательства в виде гемитиреоидэктомии с центральной лимфоденэктомией и использование 
видеоэндоскопических технологий. Во всех остальных случаях выполняют тиреоидэктомия с 
лимфаденэктомией. В ряде случаев недостаточный объем первичных операций приводит к рецидиву 
и требуют повторных операций. Нами представлен клинический случай повторного оперативного 
лечения пациента с рецидивом папиллярного рака щитовидной железы с существующим пищеводным 
и трахеальным свищем. Была выполнена реконструктивная операция с удалением щитовидной железы 
и лимфатических коллекторов. Выводы. Таким образом, повторные и реконструктивные операции при 
раке щитовидной железы, позволяют добиться радикальности хирургического этапа лечения и достичь 
хорошего эффекта благодаря радиойодтерапии. Реконструктивные этапы позволяют закрыть свищи 
пищевода и трахеи, таким образом добиться социальной адаптации и реабилитации пациента.

Ключевые слова: рак щитовидной железы, повторные операции, реконструкции.

REPEATED OPERATIONS FOR THYROID CANCER 
Mykhaylichenko V. Yu., Kerimov E. Ya., Butyrskiy A. G., Kerimov E. E., Trofimov P. S., Samarin S. A.

Institute «Medical Academy named after S.I. Georgievsky « of Vernadsky Crimean Federal University, 295006, Simferopol, Russia.

SUMMARY
Thyroid cancer remains at this point in time, the most common malignant tumor of the endocrine 

glands both in Russia and throughout the world. There are two groups of thyroid cancer6 differentiated and 
undifferentiated tumors. In differentiated thyroid cancer T1N0M0, minimally invasive surgical interventions in the 
form of hemithyroidectomy with central lymphodenectomy and the use of video endoscopic technologies are 
permissible. In all other cases, thyroidectomy with lymphadenectomy is performed. In some cases, insufficient 
volume of primary operations leads to relapse and requires repeated operations. We presented a clinical case 
of repeated surgical treatment of a patient with recurrent papillary thyroid cancer with an existing esophageal 
and tracheal fistula. Reconstructive surgery was performed with the removal of the thyroid gland and lymphatic 
collectors. Conclusions. Thus, repeated and reconstructive surgeries for thyroid cancer make it possible to 
achieve radicality of the surgical stage of treatment and to achieve a good effect thanks to radioiodine therapy. 
Reconstructive stages allow closing the fistulas of the esophagus and trachea, thus achieving social adaptation 
and rehabilitation of the patient.

Key words: thyroid cancer, reoperations, reconstructions.

Рак щитовидной железы (РЩЖ) является 
самой распространенной злокачественной опу-
холью эндокринных желез и составляет 0,4-3% 
среди других злокачественных опухолей других 
локализаций [1,2]. Радиационное облучение без-
условно отрицательно влияет на онкологическую 
заболеваемость данной патологией [3]. По дан-

ным некоторых авторов, у 30% женщин старше 
30 лет выявляются те или иные очаговые образо-
вания в ткани ЩЖ и наибольшие диагностиче-
ские трудности дифференциальной диагностики 
злокачественных и доброкачественных новообра-
зований возникают при наличии именно узловых 
образований паренхимы. У взрослых пациентов 
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с узловыми образованиями ЩЖ рак выявляется 
в 20% случаев, а у детей и подростков процент 
заболеваемости раком может достигать 52,1% 
[4]. Кроме того, имеется значительный разброс 
заболеваемости данной патологией как по реги-
онам, так и по разным странам [5]. Следует от-
метить, что рак может возникать и остатке ЩЖ 
после перенесенных операций [6], в связи с чем 
дискутируется вопрос об остатке ткани ЩЖ при 
диффузном токсическом зобе, аутоиммунном ти-
реоидите и др.

Чаще РЩЖ диагностируется у женщин (4,0 на 
100 000 населения в России), реже ей болеют лица 
мужского пола (1,1 на 100 000) [7,8].

Диагностика и гистологическая верификация 
узлового образования и РЩЖ связана с рядом 
трудностей. Определить наличие небольшой 
опухоли физикальными методами весьма сложно, 
тем более при атипичном ее расположении. При 
наличии большой опухоли и распространенном 
раке может быть тяжело выявить взаимосвязь с 
окружающими органами, истинные границы ин-
вазии. 

В первичной диагностике опухолей ЩЖ УЗИ 
по информативности и доступности занимает 
ведущее место [9,10]. Преимуществом метода 
ультразвукового исследования являются: неин-
вазивность, высокая разрешающая способность, 
реальная оценка размеров опухолевого узла в 3-х 
проекциях, возможность провести оценку кро-
вотока (УЗ допплерография) [11]. Современные 
высокотехнологичные ультразвуковые сканеры 
позволяюьт верифицировать кистозные образо-
вания от 2 мм, а солидные – от 4 мм, в результате 
достигается частота выявления непальпируемых 
узлов у «здоровых» пациентов в  10–40 % случаев  
[12].

В то же время отсутствие достоверных соно-
графических специфических критериев доброка-
чественности или злокачественности некоторых 
видов очаговых образований ЩЖ представляют 
диагностическую проблему. Существует большое 
сонографическое сходство между фолликулярной 
аденомой и высокодифференцированным раком, 
среди всех фолликулярных опухолей при гисто-
логическом исследовании около 20% оказывают-
ся фолликулярным РЩЖ. В литературе описаны 
случаи наличия опухолевых изменений в ткани 
ЩЖ при воспалительных и аутоиммунных про-
цессах, раковой трансформации стенки кисты, ки-
стозной дегенерации аденом [13,14]. Трудности 
верификации и разнообразие УЗ картины опухо-
лей ЩЖ диктуют необходимость проведения бо-
лее тщательной дифференциальной диагностики 
с доброкачественными образованиями. 

Тонкоигольная аспирационная пункционная 
биопсия (ТАПБ) под контролем УЗИ на сегодняш-

ний день является самым доступным, информа-
тивным, малоинвазивным методом дифференци-
альной диагностики узловых образований ЩЖ 
[15,16]. 

По данным литературы большинство иссле-
дователей считают, что УЗ сканирование в со-
четании с ТАПБ является «золотым» стандартом 
современной диагностики злокачественных обра-
зований ЩЖ, позволяет верифицировать опухоль 
с достоверностью до 73–93,5 % [17].

Достоверная предоперационная верификация 
РЩЖ на догоспитальном уровне устанавливается 
только в 54–61% случаев среди всех пациентов с 
узловыми образованиями в неспециализирован-
ных стационарах, что приводит к выполнению 
нерадикальных операций. Все вышеперечислен-
ное требует необходимость разработки более эф-
фективных диагностических алгоритмов для вы-
явления ранних форм злокачественных новооб-
разований ЩЖ [18], в последнее время большое 
внимание уделяется молекулярно-генетическому 
анализу ткани опухоли, которую получили при 
пункционной биопсии. Разрабатываются новые 
методы дифференциальной диагностики узловых 
образований щитовидной железы, основанные на 
ультразвуковой эластометрии, двухфазной сцин-
тиграфии и др. [15]. Объем и техника операций 
при РЩЖ определяется гистологической формой 
опухоли и степенью ее распространения [19].

Клинический случай. Больной А., 62 лет, по-
ступил в отделение хирургии №2 Клинического 
многопрофильного медицинского центра Святи-
теля Луки 18.05.2021 года с диагнозом: Папилляр-
ный РЩЖ Т4N2Mх. Состояние после оператив-
ного лечения в 2019 году (Рис.1). Больному в 2019 
году была сделана гемитиреоидэктомия слева по 
поводу папиллярного рака щитовидной железы, 
во время операции был поврежден левый возврат-
ный нерв, пищевод. Была наложена трахеостома, 
гастростома, наблюдалась длительная лимфорея 
(7 месяцев после операции). При поступлении 
имеется функционирующая трахеостома, пище-
водный свищ закрыт, имеется рецидив опухоли 
в ложе левой доли щитовидной железы (размеры 
10х12х8 см), опухолевая деформация правой доли 
щитовидной железы, крупные метастазы (диаме-
тром до 3-4 см) по ходу левого сосудистого пучка 
шеи, надгрудинные метастазы в большом количе-
стве до 2 см в диаметре.

После дообследования и предоперационной 
подготовки пациент был взят в операционную. 
Окаймляющим разрезом иссечен старый рубец и 
поверхностные ткани свищей. При ревизии вы-
делена передняя стенка пищевода, иссечен свищ 
трахеи (Рис.2), последний ушит и покрыт акри-
ловым клеем (Рис.4). Далее произведена моби-
лизация щитовидной железы (Рис.3), выполнена 
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Рис. 1 Рис.1. Состояние до операции

Рис.4. Герметизация шва трахеи акриловым 
клеем

Рис.3. Мобилизация остатка левой доли щито-
видной железы

Рис.2. Иссечение рубцов трахеи и пищевода

Рис.5. Мобилизация лимфатического протока Рис.6. Ушита стенка яремной вены

тиреоидэктомия (Рис.3, 7). Выделена грудинно-
ключично-сосцевидная мышца, взята на держал-
ку, мобилизованы лимфатические узлы и сосуды 
шеи слева, мобилизованы III, IV, V и VI группа 
лимфатических узлов с метастазами (Рис.5), при 
мобилизации IV группы было обнаружено про-

растание опухолевых масс в стенку общей ярем-
ной вены, последняя пристеночно резецирована, 
ушита (Рис.6).

Больной в удовлетворительном состоянии на 5 
сутки выписан из отделения и отправлен на курсы 
радиойодтерапии. На момент осмотра через 7 ме-
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Рис.8. Состояние через 6 месяцев послеРис.7. Удаленный препарат

сяцев (Рис.7), общее состояние удовлетворитель-
ное, имеются уменьшенные в размерах, после 
радиойодтерапии, метастазы загрудинные лим-
фатические узлы, функция дыхания не нарушена.

ВЫВОДЫ

Таким образом, повторные и реконструктив-
ные операции при раке щитовидной железы, по-
зволяют добиться радикальности хирургического 
этапа лечения и достичь хорошего эффекта благо-
даря радиойодтерапии. Реконструктивные этапы 
позволяют закрыть свищи пищевода и трахеи, 
таким образом добиться социальной адаптации 
и реабилитации пациента. Расширенные повтор-
ные операции позволяют «дозабрать» опухолевые 
массы и метастазы, с хорошим клиническим эф-
фектом.
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РЕЗЮМЕ

На данный момент развития эндокринной хирургии, опухоли надпочечников и их дифференциальная 
диагностика представляет не только клинический, но научный интерес. Нефункционирующие опухоли 
надпочечников как правило не требуют оперативного вмешательства, тем не менее существуют 
клинические ситуации, которые требуют хирургической коррекции. Нами представлен клинический 
случай гигантского кистозного образования надпочечника, требующий хирургического вмешательства.  
Разбор клинического случая – гигантская киста надпочечника диаметром 18-20 см у пациентки женского 
пола. Данный случай представляется интересным для практикующих врачей хирургов тем, что данная 
патология хоть и стала встречаться гораздо чаще ввиду усовершенствования методов диагностики, но 
образования таких размеров представляют собой редкое течение.

Ключевые слова: надпочечники, киста надпочечника, инциденталома, диагностика, 
кистозное образование

SURGICAL ASPECTS OF GIANT ADRENAL CYSTIC FORMATION TREATMENT
Styazhkina S. N., Zaitsev D. V., Veselova E. S., Baltachev A. A., Kiryanov N. A.

Medical Academy, Izhevsk, Russia

SUMMARY
Nowadays the development of endocrine surgery, adrenal tumors and their differential diagnostics are 

of particular not only clinical but scientific interest. Non-functioning adrenal tumors generally do not require 
surgical intervention, however, there are clinical situations that require surgical correction. We presented a clinical 
case of a giant cystic formation of the adrenal gland requiring surgical intervention. Analysis of a clinical case 
showed that a female patient had a giant cyst of the adrenal gland with a diameter of 18-20 cm. This case seems 
to be interesting for a practicing surgeons because this pathology, even though it began to occur much more 
often due to the improvement of diagnostic methods, but formations of this size represent a rare appearance.

Key words: adrenal glands, adrenal cyst, incidentaloma, diagnosis, cystic formation.

Нефункционирующие опухоли в надпочечни-
ках – это надпочечниковые новообразования, не 
обладающие гормональной активностью. Они бы-
вают злокачественными и доброкачественными. 

Кисты надпочечников – доброкачественные но-
вообразования, развивающиеся из клеток мозгово-
го или коркового вещества надпочечника, которые 
могут иметь различный морфологический конгло-
мерат, клиническую картину и являться функцио-
нальными или нефункциональными в зависимости 
от эндокринологической активности [2].

Распространенность среди совокупности до-
брокачественных новообразований 2-8% в зави-
симости от возрастной группы пациентов, среди 

лиц, старше 50 лет частота встречаемости 5-8%, в 
то время как у пациентов до 25 лет менее 1,5% [3].

Кистозные образования, чаще всего, заклады-
ваются еще в эмбриональном периоде и с тече-
нием времени растет. На сегодняшний день нет 
единой причины возникновения кистозных об-
разований надпочечников, но, среди пациентов 
пожилого возраста (старше 60 лет) имеют место 
быть случаи, когда появление кисты может быть 
спровоцировано кистозным дегенерациями узла 
надпочечника или сосудистыми заболеваниями. 
Реже всего встречается образование кистозных 
полостей вследствие бактериальных, грибковых 
инфекций, паразитарных заболеваний или злока-
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чественных новообразований лимфоузлов. В не-
которых случаях нефункционирующие опухоли 
могут вызвать инфильтративно-ретроперитоне-
альные либо диффузные изменения, а также быть 
причиной гематомы надпочечников вследствие 
своего разрыва и возникнувшего кровоизлияния.

В зависимости от морфологии различают сле-
дующие виды кист:

1.	 Истинная эндотелиальная (50%)– разви-
вается при эктазии кровеносных сосудов.

2.	 Истинная эпителиальная (10%) – киста, 
которая выстлана мигрирующими клетка-
ми секреторного почечного сегмента.

3.	 Паразитарная (3%) – это вид кисты, кото-
рый формируется в результате эхинокок-
козной инвазии.

4.	 Псевдокиста (37%), которая по сути своей 
является опухолью, появившейся вслед-
ствии кровоизлияния в ткани надпочеч-
ников.

На сегодняшний день нет единой причины 
возникновения кистозных образований надпочеч-
ников, но имеет место генетически детерминиро-
ванное отклонение, когда они закладываются еще 
в эмбриональном периоде и с течением времени 
растут [1; 5].

В большинстве случаев кисты являются ред-
ко встречающейся патологией среди заболева-
ний надпочечников. Другое название данного 
заболевания – инциденталома, так как кисты 
обнаруживаются случайно в ходе УЗИ или КТ 
брюшной полости по поводу другой нозологиче-
ской формы или патологий других органов и си-
стем. Связано это с тем, что такие образования, 
не достигающие в диаметре 7-10 см, протекают 
бессимптомно. Встречается это примерно в 5% 
случаев от общей совокупности инциденталом 
надпочечников [1]. 

Появление клинических признаков, которые 
могут предположить наличие кистозного обра-
зования в области надпочечника связано с его 
расположением или постепенным увеличением в 
диаметре. Самые часто встречающиеся жалобы 
пациентов при чрезмерном разрастании кистоз-
ной полсти: боли в спине и животе, повышения 
артериального давления. Связано это с тем, что 
кистозная полость разрастается и оказывает дав-
ление на расположенные рядом органы и сосуды, 
которые также расположены рядом или кровос-
набжают саму железу.

Выбор оптимального метода лечения и хи-
рургическая тактика определяются размерами 
кистозного образования и тяжестью ее клиниче-
ских проявлений. Пациенты с размерами кисты 
до 5 см и толщиной ее стенки менее 3,5 мм без ка-
ких-либо осложнений и симптомов малигнизации 
подлежат амбулаторному лечению и динамиче-

скому наблюдению для оценки состояния кисты. 
Образования с размерами более 5 см и толщиной 
стенки свыше 3,6 мм с признаками малигнизации 
и кровоизлияниями в полость кисты подлежат хи-
рургическому лечению [4,7,9,10].

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Гистологические препараты окрашены гема-
токсилином и эозином, сфотографированы с уве-
личением 200.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Проведено исследование на базе хирурги-
ческого отделения БУЗ УР «1 РКБ МЗ УР» г. 
Ижевск. 

Больная И. 61 год считает себя больной в те-
чении нескольких лет. За последние несколько 
месяцев отмечала, значительный рост пальпи-
руемого образования, появились ноющие боли в 
левой половине живота. Тошноты, рвоты, нару-
шений стула, гипертермии не отмечала. Травмы, 
приступы острого панкреатита отрицает. С 22.03 
по 29.03 – стационарное лечение в хирургическом 
отделении Можгинской РБ, обследована, выявле-
но гигантское забрюшинное образование слева. 
Переведена в 1 РКБ г. Ижевска для оперативного 
лечения.

Анамнез жизни: Сопутствующие заболева-
ния: ИБС, ГБ 1 ст. р.3. Перенесенные заболева-
ния: ОРВИ, в 2017 г. выявлена, небольшая киста 
левой почки. Вирусный гепатит, туберкулез, ВИЧ, 
ЖКБ, панкреатит, травмы живота, операции на 
животе отрицает. Гемотрансфузий не было. Ал-
лергоанамнез без особенностей.

Общий осмотр: Состояние удовлетвори-
тельное. Сознание ясное. Положение активное. 
Кожные покровы, склеры, физиологической 
окраски. Дыхание везикулярное, проводится во 
все отделы, хрипов нет. ЧДД 16 в мин. Пульс 72 
в мин. АД 130/90 мм. рт. ст. Язык влажный. Жи-
вот увеличен в объеме за счет “выбухания” левой 
половины, мягкий, практически безболезнен-
ный. Симптомы Ортнера, Щеткина- Блюмберга, 
Мейо  - Робсона отрицательны. Перистальтика 
выслушивается. Симптом сотрясения отрицате-
лен с обеих сторон.

Локальный статус: образование занимает 
всю левую половину живота, пальпируется круп-
ное, флюктуирующее, не смещаемое, безболез-
ненное, объемное образование размерами 20x18 
см. Кожные покровы над ним не изменены.

Диагноз клинический: D20,0. Доброкаче-
ственное новообразование забрюшинного про-
странства. Киста забрюшинного пространства 
слева.

Лабораторные исследования:
Клинический анализ крови (05.04.2021):
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Эритроциты - 3,5*1012/л, Гемоглобин - 88 г/л, 
Гематокрит - 29,1%, Лейкоциты - 9*109/л, Ср. 
объем эр - 88,4 фл, Содерж. гемогл. в эр - 26,7 
пг, Конц. гемогл. В эр - 30,2 мг/дл, Тромбоциты- 
310*109/л 

Билирубин общий - 10,2 мкмоль/л, АЛТ - 15,6 
ед/л, АСТ- 18,54 ед/л

Данные лабораторных и инструментальных 
методов обследования. 

RW, ВИЧ, HBSAg, HCV:  – отрицательные.
Результаты инструментальных методов иссле-

дований:
УЗИ брюшной полости (18.03.2021): объемное 

образование брюшной полости (многокамерное). 
Сложно исключить заинтересованность левой 
доли печени (паразитарная киста).

Рекомендации: cito СКТ ОБП.
Спиральная компьютерная томография брюш-

ной полости (24.03.2021):
Заключение СКТ: Гигантское, многокамерное 

кистозное образование забрюшинного простран-
ства слева. Необходимо дифференцировать между 
панкреатогенной псевдокистой, макрокистозной 
цистаденомой и лимфокистой.

УЗИ органов брюшной области (30.03.2021):
Заключение: многокамерное жидкостное об-

разование забрюшинного пространства слева без 
четкой органопринадлежности (не исключена. 
панкреатогенная псевдокиста); очаговых образо-
ваний в печени по типу гемангиом; деформаций, 
множественных полипов желчного пузыря; диф-
фузных изменений в поджелудочной железе.

На основе данных анамнеза, лабораторных и 
инструментальных исследований было принято 
решение приступить к оперативному вмешатель-
ству.

Подготовительный этап состоял в инфузион-
ной, антибактериальной терапии, с применением 
препаратов гепарина, калия и магния. Оператив-
ное лечение решено было провести в два этапа 
учитывая большой размер жидкостного образо-
вания забрюшинного пространства. 

Первый этап операции: 31.03.2021
Больной проведена плановая операция: на-

ружное дренирование кисты надпочечника под 
УЗ контролем.

Под внутривенным наркозом в точке, намечен-
ной под контролем УЗИ (по средней подмышеч-
ной линии, ниже левой реберной дуги) выполнена 
пункция жидкостного скопления. Получена мут-
ная буровато-коричневая гнойная жидкость. Взя-
та на амилазу и на посев. В этой точке выполнено 
дренирование жидкостного скопления дренажом 
толщиной 24 Fr. Эвакуировано около 4 литров вы-
шеописанной жидкости. Полость сканирования 
физиологическим раствором дренаж фиксирован 
к коже швом. Асептическая повязка.

Состояние после проведенной операции удов-
летворительное.

Цитологическое исследование аспирата не вы-
явило признаков атипии. Уровень эритроцитов – 
20-40 в п/з, лейкоцитов 20-60 в п/з.

Второй этап операции: 05.05.2021
Больной проведена плановая операция под 

общим наркозом: лапароскопическая эпинеф-
роэктомия слева. Под интубационным нарко-
зом выполнена серединная лапаротомия, брю-
шина блестящая, выпота нет. Печень вишневого 
цвета, не увеличена, в проекции 4-го сегмента 
гемангиома до 3-х см в диаметре бугристая, 
вишневого цвета. Поджелудочная железа не 
увеличена, дольчатость сохранена, парапан-
креатического отека, очагов стеатонекроза нет. 
Слева от позвоночника в забрюшинной клет-
чатке объемное образование 25х18х15 см от 
диафрагмы до крыла подвздошной кости, оттес-
няющее почку книзу, селезенку кверху и кпе-
реди, аорту вправо. Тело желудка, нисходящая 
ободочная кишка распластаны на образовании. 
Нисходящая ободочная кишка мобилизована 
по переходной складке, освобождена передняя 
стенка жидкостного образования, представ-
ленная плотной фиброзной капсулой, дренаж 
расположен в полости образования, удален, 
эвакуировано до 0,7 литров мутной серозной 
жидкости. При мобилизации образования вы-
делены сосуды левой почечной ножки, которые 
интимно распластаны на инфильтрированной 
капсуле. Дифференцирована почечная вена и 
артерия, отходящие от них сосуды к образова-
нию верифицированные как надпочечниковые, 
сосуды почечной ножки выделены из рубцов, 
при выделении надпочечниковой артерии, устье 
которой на расстоянии 7 см от устья почечной 
артерии, произошла травма почечной артерии в 
продольном направлении. Рана артерии ушита 
4/0 премиленом. Почка признана жизнеспособ-
ной. Образование выделено, отделено от аор-
ты, удалено. Контроль, гемостаза – сухо, учет 
салфеток - верен. Брюшная полость и забрю-
шинное пространство санированы, дренирова-
ны ПХВ-трубками (к ложу надпочечника, по 
левому фланку и в малый таз). Операционная 
рана ушита послойно, наглухо, спиртовая асеп-
тическая повязка.

После операции состояние больной ухудши-
лось, необходимо было провести третий этап опе-
рации. Было проведено УЗИ в ходе которого были 
установлены: отсутствие кровотока артерии пра-
вой почки, признаки острого инфаркта, окклюзии 
правой почечной артерии с явлениями нефроне-
кроза, что является показанием к релапаратомии 
и ревизии под эндотрахеальным наркозом.

Третий этап операции: 20.05.2021
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Под эндотрахеальным наркозом произведе-
на релапартомия по старому рубцу, при ревизии 
брюшной полости и забрюшинного простран-
ства незначительное количество серозного выпо-
та, выделена левая почка при ревизии почечная 
ножка инфильтрирована, паренхима почки дря-
блая, серого цвета с признаками расплавления, 
принято решение о выполнении нефроэктомии. 
Почечная ножка дважды перевязана, пересечена 
мочеточник выделен на пересечении, перевязан, 
пересечен. Почка выделена из окружающих тка-
ней удалена, направлена на гистологическое ис-
следование. Гемостаз сухо. Дренирование брюш-
ной полости, послойно швы в рану. Асептическая 
повязка.

После операции состояние было удовлетвори-
тельное.

Тест AMY-M VB (16.04.2021): концентрация 
8,7 

Протокол прижизенного патологоанатоми-
ческого исследования биопсийного (операци-
онного) материала

Заключение: тромбозы артерий почки, об-
ширные зоны некронефроза с демаркацией. Оча-
ги экссудативно-деструктивной реакции в почке, 
распространяющиеся на паранефральную жиро-
вую клетчатку ворот почки.

Протокол прижизенного патологоанатоми-
ческого исследования биопсийного (операци-
онного) материала

Заключение: 1-2 - фрагменты стенки хр. аб-
сцесса образованного фиброзной и зрелой грану-
ляционной тканями с умеренной полиморфно-
клеточной воспалительной инфильтрацией, на 
внутренней поверхности лейкоцитарно-некро-
тический детрит и фибрин, небольшой фрагмент 
ткани надпочечника с дистрофическими жировы-
ми изменениями (рис. 1-4).

Рис. 1. Клетки кисты надпочечника.

Рис. 2. Сохраненная корковая часть надпочеч-
ника с наличием клубочков.

Рис. 3. Кровоизлияние в ткань кисты

Рис. 4. Опухолевые клетки надпочечника 
(ув. 400).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Представлен анализ осложненной кисты над-
почечника больших размеров. В данной работе 
приведен анализ редко встречающейся патоло-
гии надпочечника, важно обратить внимание на 
то, что данная инсиденталома, которая протекала 
бессимптомно, без проявления каких-либо кли-
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нических признаков и гормональной активности, 
поэтому необходимо тщательное диспансерное 
наблюдение старшей возрастной группы. Для вы-
явления инсиденталомы на ранних сроках помо-
жет ультразвуковой мониторинг и внимательный 
сбором анамнеза.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов.

Conflict of interest. The authors have no conflict 
of interests to declare.

ЛИТЕРАТУРА

1.	 Василевич А. П., Протасевич А. И., Куде-
лич О. А. Гигантская киста левого надпочечника: 
трудность диагностики в дооперационном пери-
оде. Новости хирургии. 2017;19(;):130-132.

2.	 Белошицкий М. Е., Бритвин Т. А., Ко-
това И. В. Особенности диагностики и выбора 
тактики лечения у больных с кистозными но-
вообразованиями надпочечников. Проблемы 
эндокринной патологии. 2017;2(60):5-12. doi: 
10.21856/j-PEP.2017.2.01.

3.	 Бебезов Б. Х., Кыдыралиев А. Ю. Хирур-
гическое лечение новообразований надпочечни-
ков. Вестник КРСУ. 2017;17(7):37-41.

4.	 Красильников Д. М., Малова И. И., 
Дзамуков Р. А. Киста надпочечника, осложнен-
ная кровоизлиянием. Хирургия. Журнал им. 
Н.И. Пирогова. 2017;10:97-99. doi: 10.17116/
hirurgia20171097-99.

5.	 Бурякина С. А., Тарбаева Н. В., Волеводз 
Н. Н. Инциденталома надпочечника. Часть 1. 
Компьютерная томография инциденталом над-
почечника: возможности и сложности дифферен-
циальной диагностики. Терапевтический архив. 
2020;92(12):185-194. doi:10.26442/00403660.2020
.12.200451.

6.	 Chorney E.,  Rosen A.,  Lewis S. 
Radiologic Differentiation of Adrenal Lesions 
and Its Impact on Patient Management. Contemp 
Diagnost Radiol. 2016;39(3):1-5. doi: 10.1097/01.
CDR.0000479544.35554.86

7.	 Курганов И. А., Емельянов С. И., Бог-
данов Д. Ю., Мамиствалов М. Ш. Принци-
пы выполнения и результаты лапароскопиче-
ской резекции надпочечников. Эндоскопиче-
ская хирургия. 2020;26(3):10-18. doi: 10.17116/
endoskop20202603110.

8.	 Miron А., Giulea С., Nădrăgea M., Enciu 
О. Laparoscopic Partial Adrenalectomy. Chirurgia 
(Bucur). 2017;112(1):77-81) doi: 10.21614 / 
chirurgia.112.1.77

9.	 Kingler P. J., Fox T. P., Menke D. M., 
Knudsen J. M., Fulmer J. T. Pheochromocytoma 
as an incidentally discovered cystic adrenal 
mass. Mayo Clin. Proc. 2000;75(5):517-520. doi: 
10.4065/75.5.517

10.	 Котельникова Л. П., Каменева О. С., 
Дмитриева А. М. Компьютерная томография в 
дифференциальной диагностике инциденталом 
надпочечников. Современные проблемы науки и 
образования. 2008;6. Доступно на https://science-
education.ru/ru/article/view?id=1153 (дата обраще-
ния: 18.09.2021). 

REFERENCES

1.	 Vasilevich A. P., Protasevich A. I., Kudelich 
O. A. Giant cyst of the left adrenal gland: the 
difficulty of diagnosis in the preoperative period. 
Surgery news. 2017;19(4):130-132. (In Russ.)

2.	 Beloshitskiy M E, Britvin T A, Kotova I V 
Features of diagnosis and choice of treatment tactics in 
patients with cystic neoplasms of the adrenal glands. 
Problems of endocrine pathology. 2017;2(60):5-12. 
(In Russ.) doi:10.21856 / j-PEP.2017.2.01.

3.	 Bebezov B. Kh., Kydyraliev A. U. Surgical 
treatment of adrenal gland masses. Bulletin of KRSU. 
2017;17(7):37-41. (In Russ.)

4.	 Krasilnikov D M, Malova I I, Dzamukov R 
A Adrenal cyst complicated by hemorrhage. Pirogov 
Russian Journal of Surgery / Khirurgiya. Zhurnal 
im. N.I. Pirogova. 2017;10:97-99. (In Russ.) doi: 
10.17116 / hirurgia20171097-99.

5.	 Buryakina S A, Tarbaeva N V, Volevodz 
N N. Incidentaloma of the adrenal gland. Part 1. 
Computed tomography of an incidental adrenal gland: 
possibilities and difficulties of differential diagnosis. 
Therapeutic archive. 2020;92(12):185-194. (In Russ.) 
doi: 10.26442 / 00403660.2020.12.200451.

6.	 Chorney E, Rosen A, Lewis S. Radiologic 
Differentiation of Adrenal Lesions and Its Impact 
on Patient Management. Contemp Diagnost 
Radiol.  2017;39(3):1-5. doi: 10.1097/01.
CDR.0000479544.35554.86

7.	 Kurganov I A, Emelyanov S I, Bogdanov D. 
Yu., Mamistvalov M. S. Principles of implementation 
and results of laparoscopic resection of the adrenal 
glands. Endoscopic surgery. 2020:26(3):10-18. (In 
Russ.) doi: 10.17116 / endoskop20202603110.

8.	 Miron A, Giulea C, Nădrăgea M, Enciu 
O. Laparoscopic Partial Adrenalectomy. Chirurgia 
(Bucuresti). 2017; 112 (1): 77-81. doi: 10.21614 / 
chirurgia.112.1.77

9.	 Kingler P. J., Fox T. P., Menke D. M., 
Knudsen J. M., Fulmer J. T. Pheochromocytoma 
as an incidentally discovered cystic adrenal 
mass. Mayo Clin. Proc. 2000;75(5):517-520. doi: 
10.4065/75.5.517

10.	 Kotelnikova L P, Kameneva O S, Dmitrieva 
A M. Computed tomography in differential diagnosis 
of adrenal glands incident. Modern problems of 
science and education. 2008;3. Available at https://
science-education.ru/ru/article/view?id=1153 (date 
of access: 18.09.2021).

190



ОБЗОРЫ
2021, том 24, № 2
УДК 616.89-02:616.43                                                                                 DOI: 10.37279/2070-8092-2021-24-2-191-196

ЭНДОКРИННЫЕ НАСЛЕДСТВЕННЫЕ ЗАБОЛЕВАНИЯ, 
АССОЦИИРОВАННЫЕ С ОПУХОЛЯМИ ГИПОФИЗА

Белобородов В. А., Степанов И. А.
Кафедра общей хирургии и анестезиологии, ФГБОУ ВО «Иркутский государственный медицинский университет» 
Министерства здравоохранения РФ, 664003, ул. Красного Восстания 1, Иркутск, Россия
Для корреспонденции: Белобородов Владимир Анатольевич, доктор медицинских наук, профессор, заведующий кафедрой 
общей хирургии и анестезиологии ФГБОУ ВО ИГМУ Минздрава России, 664003, Иркутская обл., г. Иркутск, ул. Красного 
Восстания, 1, оф. 201, e-mail: BVA555@yandex.ru
For correspondence: Vladimir. A. Beloborodov, M.D., Ph.D., Professor, Head, Department of General Surgery and Anesthesiology, Irkutsk 
State Medical University, 664003, Irkutsk Region, Irkutsk, Krasnogo Vosstaniya Str., 1, of. 201, e-mail: BVA555@yandex.ru
Information about author:
Beloborodov V. A., http://orcid.org/0000-0002-3299-1924.
Stepanov I. A., http://orcid.org/0000-0001-9039-914.

РЕЗЮМЕ
К наследственным эндокринным заболеваниям, ассоциированным с опухолями гипофиза, относятся 

множественные эндокринные неоплазии 1 типа (МЭН-1), множественные эндокринные неоплазии 4 
типа (МЭН-4), семейные изолированные аденомы гипофиза, Карни-комплекс, DICER1, а также синдром 
МакКьюн-Олбрайта. Развитие синдрома МЭН-1 (синдром Вермера) связано с мутациями гена-супрессора 
MEN-1 (Menin, 11q13), выделяют 3 его формы: клинические, семейные и генетические. Наиболее частыми 
гормонально-активными опухолями гипофиза являются пролактиномы – 60 %, соматотропиномы – 20-30 
%, а также смешанные аденомы, продуцирующие оба гормона. Редко встречаются опухоли секретирующие 
гормон роста (10 %), адренокортикотропный гормон (АКТГ) (5 %) и ещё реже – тиреотропиномы, и 
гонадотропиномы. Клиническая симптоматика определяется характером роста (интраселлярный, 
супраселлярный), ее размерами и выраженностью сдавления окружающих тканей. Карни-Комплекс – 
редкое наследственное заболевание. Установлена генетическая природа этого синдрома (мутации 17q22-24 
и 2р16). Опухоли гипофиза выявляются у большинства пациентов с Карни-комплексом. Аденомы гипофиза в 
подавляющие большинстве случаев соматотропный гормон (СТГ) или СТГ/пролактин (ПРЛ)-секретирующие. 
У 10 % пациентов проявляются акромегалией, из-за усиленной секрецией гормона роста. У большинства 
больных (до 80 %) бессимптомное увеличение уровня СТГ, инсулиноподобный фактор роста-1 (ИРФ-1). 
Синдром МакКьюна-Олбрайта (MAS) генетически обусловленное врожденное заболевание, из-за мутации 
в гене GNAS, в экзоне 8, характеризуется наличием признаков дисплазии фиброзно-кистозного характера 
костной ткани, пигментными пятнами кожного покрова (по типу кофейной гущи), нарушений функций 
органов внутренней секреции, нарушением функции гипофиза, щитовидной и околощитовидных желез, 
надпочечников. Наиболее частым проявлением является гонадотропинозависимое преждевременное 
половое созревание, которое преимущественно наблюдается у девочек.

Ключевые слова: наследственные эндокринные заболевания, опухоли гипофиза, 
множественные эндокринные неоплазии.

ENDOCRINE HEREDITARY DISEASES ASSOCIATED WITH PITUITARY TUMORS
Beloborodov V. A., Stepanov I. A.

Irkutsk State Medical University, Irkutsk, Russia

SUMMARY
Hereditary endocrine diseases associated with pituitary tumors include multiple endocrine neoplasias 

type 1 (MEN-1), multiple endocrine neoplasias type 4 (MEN-4), familial isolated pituitary adenomas, Carney 
complex, DICER1, and McCune-Albright syndrome. The development of MEN-1 syndrome (Vermeer’s syndrome) 
is associated with mutations in the MEN-1 suppressor gene (Menin, 11q13); there are 3 forms of it: clinical, 
familial, and genetic. The most common hormone-active tumors of the pituitary gland are prolactinomas  – 
60 %, somatotropinomas – 20-30 %, as well as mixed adenomas that produce both hormones. Rarely are 
tumors secreting growth hormone (10 %), adrenocorticotropic hormone (ACTH) (5 %), and even less often – 
thyrotropinomas and gonadotropinomas. Clinical symptoms are determined by the nature of growth (intrasellar, 
suprasellar), its size and the severity of compression of the surrounding tissues. Carni-Complex is a rare hereditary 
disease. The genetic nature of this syndrome has been established (mutations 17q22-24 and 2p16). Tumors of 
the pituitary gland are detected in the majority of patients with the Carney complex. Adenomas of the pituitary 
gland in the vast majority of cases are somatotropic hormone (STH) or STH/prolactin (PRL) -secreting. In 10% 
of patients, acromegaly is manifested, due to increased secretion of growth hormone. Most patients (up to 80 
%) have an asymptomatic increase in the level of STH, insulin-like growth factor-1 (IGF-1). McCune-Albright 
syndrome (MAS) is a genetically determined congenital disease, due to a mutation in the GNAS gene, in exon 8, 
is characterized by the presence of signs of fibrocystic dysplasia of the bone tissue, pigmented spots of the skin 
(like coffee grounds), dysfunctions of internal organs secretion, dysfunction of the pituitary gland, thyroid and 
parathyroid glands, adrenal glands. The most common manifestation is gonadotropin-dependent premature 
puberty, which is mainly observed in girls.

Key words: hereditary endocrine diseases, pituitary tumors, multiple endocrine neoplasias.
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ВВЕДЕНИЕ
К наследственным эндокринным заболевани-

ям, ассоциированным с опухолями гипофиза, от-
носятся множественные эндокринные неоплазии 
1 типа (МЭН-1), множественные эндокринные не-
оплазии 4 типа (МЭН-4), семейные изолирован-
ные аденомы гипофиза, Карни-комплекс, а также 
DICER1. В последней классификации Всемирной 
организации здравоохранения (2017) опухолей 
эндокринных органов к наследственным опухоле-
вым синдромам, при которых могут развиваться 
аденомы гипофиза, наряду с выше указанными, 
включен синдром МакКьюн-Олбрайта [1; 2].

МЭН-1 (синдром Вермера) – генетически обу-
словленная нозология с аутосомно-доминантным 
типом наследования и высокой степенью пене-
трантности. Формирование признаков синдрома 
связано с мутациями гена-супрессора опухолево-
го роста MEN-1 (Menin), который локализуется в 
13 локусе длинного плеча 11 хромосомы (11q13). 
Менин является классическим опухолевым су-
прессором, его недостаточность приводит к ги-
перплазии клеток, а его отсутствие – к их опухо-
левой трансформации [2].

Принято выделять наследственные (85 %) и 
спорадические (15 %) формы синдромМЭН-1. В 
10-30 % случаев наследственных форм синдрома 
МЭН-1 и у 60-80 % пациентов с спорадической 
формой синдрома, мутации в гене MEN-1, как 
правило, не выявляются. Отсутствие мутаций в 
гене MEN-1 у пациента клинической картиной 
синдрома МЭН-1, вероятно, может объясняться 
мутациями в других генах, которые еще не изуче-
ны медицинской наукой [2; 3].

К наследственному синдрому МЭН-1 относят 
случаи, когда у пациента имеется родственник 
первой линии родства с одной из трех основных 
опухолей (околощитовидной железы, гипофиза, 
поджелудочной железы). Риск развития заболе-
вания у родственников (первой лини родства) 
носителя мутантного аллеля составляет 50% [3].

В соответствии с международными клиниче-
скими рекомендациями и протоколами выделяют 
следующие формы МЭН-1: клинические (нали-
чие как минимум двух из трех опухолей основ-
ных органов-мишеней), семейные (наличие род-
ственника первой линии родства с клинической 
картиной МЭН-1) и генетические (при верифика-
ции мутации в гене МEN-1), важно отметить, что 
последнее уточнение считается более надежным 
в постановке окончательного диагноза [4].

Синдром МЭН-1 проявляется синхронным 
или метахронным развитием гиперплазии или 
аденомы околощитовидной железы (ОЩЖ), 
аденомой передней доли гипофиза, доброкаче-
ственными или злокачественными опухолями 
поджелудочной железы (ПЖ), реже – опухолями 

щитовидной железы (ЩЖ) и коры надпочечников 
и значительно реже – опухолями желудочно-ки-
шечного тракта, легких, вилочковой железы. При 
МЭН-1 развиваются не только эндокринные, но 
и неэндокринные опухоли. Описаны редкие и 
весьма уникальные наблюдения множественных 
поражений. Мы располагаем собственным наблю-
дением синдрома МЭН-1 с длительным и бессим-
птомным развитием опухолей 5 различных лока-
лизаций: гормонально-активные аденомы ОЩЖ, 
гормонально-активная опухоль гипофиза (пролак-
тинома), злокачественный атипичный карциноид 
левого верхнедолевого бронха, нефункционирую-
щие опухоли ПЖ и левого надпочечника [5]

Распространенность МЭН-1 составляет 1-10 
случаев на 100 тысяч населения. Частота пораже-
ния эндокринных желез при МЭН-1 составляет: 
ОЩЖ – 90-100%, ПЖ – 70-80%, гипофиза – 50-
70%. В рамках МЭН-1 возникают около 2-3% всех 
аденом гипофиза [5, 6]. В большинстве случаев 
синдром манифестирует первичным гиперпара-
тиреозом. Аденома передней доли гипофиза при 
семейных и спорадических формах МЭН-1 толь-
ко в 10-20% является первым клиническим про-
явлением заболевания. В отечественной литера-
туре приводится редкий случай синдрома МЭН-1, 
особенностью которого явилась неклассическая 
манифестация заболевания с пролактин-секрети-
рующей макроаденомы гипофиза, а клинические 
симптомы опухолей других эндокринных органов 
развились постепенно в течение 17 лет [6].

Наиболее частыми гормональноактивными 
опухолями гипофиза являются аденомы (в 80 % – 
макроаденомы), гиперсекретирующие пролактин 
(пролактинома –60 %), соматотропин (соматотро-
пинома – 20-30%). При МЭН-1 чаще встречаются 
смешанные аденомы, продуцирующие пролактин 
и соматотропин. Редко встречаются опухоли се-
кретирующие гормон роста (10%), АКТГ (5%) и 
значительно реже - тиреотропиномы, продуциру-
ющие тиреотропный гормон (ТТГ) и гонадотро-
пиномы, секретирующие фолликулостимулирую-
щий и лютеинизирующий гормоны. От 10 до 30% 
аденом секретируют более одного гормона (чаще 
пролактин и соматотропин) [7].

Гормонально-неактивные аденомы гипофиза 
при МЭН-1 составляют 5-15%, отличаются уме-
ренным либо быстрым ростом, вызывают сдав-
ление остальной части гипофиза и окружающих 
структур мозга. По данным иммуногистохимиче-
ского анализа, большинство неактивных аденом 
гипофиза (74 % случаев) способны секретировать 
один или более тропных гормонов гипофиза [8]. 
Среди них выделяют две разновидности: из не-
дифференцированных клеток (синхромофобная 
аденома) и онкоцитарная аденома (онкоцитома). 
Ранними проявлениями являются стойкие голов-
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ные боли, которые нарастают по мере прогресси-
рования патологического процесса, носят посто-
янный характер, не купируются анальгетиками. 
Возможны нарушения полей зрения, нарушения 
менструального цикла у женщин и половые рас-
стройства у мужчин. Клиническая симптоматика 
определяется характером роста опухоли (интра-
селлярный, супраселлярный), ее размерами и 
выраженностью сдавления окружающих тканей. 
При интраселлярном росте возможно выпадение 
тропных функций гипофиза (чаще тиреотропной, 
гонадотропной) с развитием соответствующей 
симптоматики [8].

Пролактинома – самая распространенная 
опухоль гипофиза, составляет около 40% всех 
новообразований гипофиза, а симптомы гипер-
пролактинемии (ПРЛ) являются третьим, наибо-
лее частым проявлением синдрома МЭН-1. Они 
часто достигают больших размеров, характери-
зуются мультицентрическим ростом. Наиболее 
ранние и характерные клинические проявления 
гиперпролактинемии у женщин – нарушения 
менструального цикла (дисменорея), лакторея, 
бесплодие, избыточная масса тела. Иногда от-
мечается рост волос на лице, конечностях, по 
белой линии живота. У мужчин развиваются по-
ловые расстройства (снижение либидо, потенции 
и фертильности), может развиться гинекомастия 
с лактореей. При экстраселлярном опухолевом 
росте макроаденомы гипофиза развивается не-
врологическая симптоматика (головные боли, 
внутричерепная гипертензия, нарушение зрения). 
Лабораторным подтверждением заболевания слу-
жит определение уровня пролактина в сыворотке 
крови и данные функциональных проб с про-
тирелином или метоклопрамидом. Повышение 
уровня пролактина у женщин более 25 нг/мл, у 
мужчин – более 20 нг/мл и отсутствие повышения 
его уровня при внутривенном введении тиролибе-
рина свидетельствуют о наличии пролактиномы 
[9]. Лечение пролактиномы состоит в проведении 
селективной аденомэктомии или длительном ис-
пользовании агонистов допамина.

Соматотропинома – гиперсекретирующая 
аденома гипофиза. Клинические проявления 
обусловлены длительной гиперпродукцией со-
матотропного гормона (СТГ) и гиперфункцией 
инсулиноподобного ростового фактора-1 (ИРФ-
1). С избыточной секрецией СТГ связаны в те-
чение длительного времени головные боли раз-
личной интенсивности и характера, общая сла-
бость, потливость, снижение трудоспособности, 
парестезии; у женщин наблюдаются нарушения 
менструального цикла, у мужчин – нарушение 
функции половых желез. В последующем разви-
ваются яркие специфические клинические про-
явления, прежде всего развиваются акромегало-

идные черты (изменения внешности, увеличение 
размеров отдельных частей тела), периостальное 
окостенение, неврологические и зрительные на-
рушения. Длительная гиперсекреция СТГ ока-
зывает влияние на все органы и системы, что 
делает клиническую картину яркой и многосим-
птомной. Данные объективного осмотра больных 
с акромегалией достаточно специфичны. Однако 
раннее распознавание этой патологии у больных 
с МЭН-1 вызывает затруднения. Лабораторная 
диагностика основана на выявлении повышенно-
го уровней соматотропина (более 10 нг/мл), ИРФ-
1, неорганического фосфора, гиперлипедимии, На 
активную фазу акромегалии указывает отсутствие 
снижения уровня соматотропина в сыворотке кро-
ви менее 1 нг/мл  через 2 часа после приема 75 г 
глюкозы [10].

Кортикотропинома (аденома гипофиза, про-
дуцирующая адренокортикотропный гормон 
(АКТГ)) проявляется развитием клинической кар-
тины болезни Иценко-Кушинга. На ранних ста-
диях заболевания проявляется нарастание массы 
тела с диспластическим характером распределе-
ния подкожно-жировой клетчатки, матронизмом, 
множественными багровыми стриями, гирсутиз-
мом, атрофией мышц передней брюшной стенки, 
плечевого пояса и нижних конечностей, транзит-
ной артериальной гипертензией, системным осте-
опорозом, стероидным сахарным диабетом, нару-
шением психики (чаще депрессивные состояния, 
возможны реактивные психозы), снижением ре-
зистентности к инфекции, нарушением менстру-
ального цикла у женщин, снижением потенции у 
мужчин, иногда мочекаменная болезнь в связи с 
выделением избытка фосфатов и оксалатов [10].

Тиреотропинома – опухоль, секретирующая 
ТТГ, часто достигает больших размеров и име-
ет склонность к инвазивному росту. Клинически 
проявляется симптомами тиреотоксикоза, но оф-
тальмопатия не развивается [10].

Гонадотропинома – аденома гипофиза, про-
дуцирующая гонадотропные гормоны, имеет 
неспецифические симптомы и выявляются в ос-
новном по наличию типичной офтальмо-невро-
логической симптоматике. Клиническая картина 
может сочетаться с галактореей, вызванной ги-
персекрецией пролактина окружающими аденому 
тканями гипофиза [10].

Семейные изолированные аденомы гипофи-
за (FIPA, familial isolated pituitary adenoma)  – 
являются генетическим заболеванием с аутосом-
но-доминантным типом наследования с непол-
ной степенью пенетрантности. Причиной воз-
никновения аденом гипофиза являются мутации 
в гене AIP, локализованном в длинном плече 11 
хромосомы 11q13. Мутации в гене AIP отмечены 
у 15-20  % семей с изолированными аденомами 
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гипофиза и в 1 % – при спорадических опухолях 
гипофиза. Для остальных FIPA-семей причинный 
ген пока не изучен [10; 11].

Заболевание характеризуется развитием опу-
холей гипофиза у двух и более членов семей при 
отсутствии других эндокринологических симпто-
мокомплексов, ассоциированных с опухолями. 
Установлено, что при FIPA опухоли могут быть 
гомогенные (аденомы одного клинического типа) 
и гетерогенные (опухоли различного типа в рам-
ках одной семьи) [11]. Аденомы гипофиза в рам-
ках FIPA составляют более 2 % от всех случаев 
аденом гипофиза.

В отличие от синдрома МЭН-1 и спорадиче-
ских случаев, в семьях с FIPA преимущественно 
преобладают пролактиномы (40 %), соматотропи-
номы составляют 30 %, смешанные соматотро-
пин/пролактин продуцирующие опухоли – около 
10 %, гормонально-неактивные аденомы – также 
примерно в 10 % [11]. Пролактиномы в семьях с 
FIPA, по сравнению со спорадическими форма-
ми, ведут себя более агрессивно с преобладанием 
супраселярного роста и инвазии кавернозных си-
нусов. При соматотропиноме значительно чаще, 
чем при спорадических формах, наблюдается ги-
гантизм. Аденомы гипофиза у пациентов с мута-
цией в гене AIP в 30 % случаев встречаются у лиц 
мужского пола. Большинство опухолей гипофиза 
у пациентов c AIP мутаций являются макроадено-
мами, имеют более агрессивное течение с уско-
ренным инфильтративным ростом, манифести-
руют в детском или юношеском возрасте у более 
половины пациентов (средний возраст на момент 
постановки диагноза составляет 18-25 лет) [11].

Карни-комплекс – редкое наследственное за-
болевание с аутосомно-доминантным типом на-
следования с высокой степенью пенетрантности 
гена (88-97 %). Заболевание впервые было описано 
J.A. Carney и соавт. в 1985 году как комплекс, со-
стоящий из миксомы сердца, пигментаций в виде 
округлых пятен и гиперактивности эндокринных 
желез [12]. Идентифицированы два хромосомных 
локуса, ответственных за возникновение Карни-
комплекса. В начале XXI века была установлена 
генетическая природа этого синдрома: выявле-
ны различные мутации в гене PRKAR1A на 17-й 
хромосоме (17q22-24), который кодирует регуля-
торную 1 альфа-субъединицу протеинкиназы Ф 1 
типа и является геном супрессором роста опухо-
ли. Мутации в гене PRKAR1A обнаруживаются в 
половине известных случаев семей, страдающих 
Карни-комплексом. Позднее обнаружен второй ген 
на хромосоме 2р16. Несмотря на известную гене-
тическую гетерогенность болезни, клинически не 
выявлены фенотипические различия между паци-
ентами с мутациями гена PRKAR1A и мутациями 
в хромосоме 2р16 [12].

Синдром Маккьюна-Олбрайта (McCune-
Albright Syndrome) является генетическим за-
болеванием. Частота встречаемости составля-
ет от 1:100000 до 1:1 000 000 населения. У лиц 
женского пола встречается в 2-3 раза чаще, чем 
у лиц мужского пола. Достоверной причиной 
формирования заболевания является мутация в 
гене GNAS, расположенного в экзоне 8 [13]. Ха-
рактеризуется классической триадой симптомов: 
распространенной дисплазией фиброзно-кистоз-
ного характера костной ткани, наличием специ-
фических пигментных пятен кожного покрова (по 
типу кофейной гущи), различными нарушениями 
функций желез внутренней секреции.

Поражение эндокринных органов обусловле-
но нарушением функции гипофиза, щитовидной и 
околощитовидных желез, а также надпочечников. 
Основные проявления эндокринных нарушений 
обусловлены автономной гиперфункцией гипо-
физа и периферических желез внутренней секре-
ции. Избыток соматотропного гормона поражает 
лишь 15-20 % пациентов. У некоторых пациентов 
соматотропинома сочетается с гиперпролактине-
мией. Наиболее частым проявлением является 
гонадотропинозависимое преждевременное по-
ловое созревание, которое преимущественно на-
блюдается у девочек. Первые признаки полового 
созревания появляются у ребенка в возрасте не 
менее 3 года. У девочек проявляется в виде двух 
форм: полной (увеличение молочных желез, 
ранние менструации) или неполной (отсутствие 
менархе). Нарушения функции яичек выявляют-
ся у 80 % мальчиков в возрасте от 3до 10 лет. У 
последних отмечается симметричное увеличе-
ние яичек, рост полового члена, оволосенение 
на лобке. Преждевременное половое созревание 
связано с гормональной активностью клеток Лей-
дига, которые продуцируют большое количество 
андрогенных гормонов. Важно отметить, что от-
мечается гиперплазия клеток Лейдига, которую 
трудно дифференцировать лейдигомой (опухоль 
из клеток Лейдина), для которой характерны по-
добные клинические проявления [13]. У 30-80 % 
лиц мужского пола присутствуют признаки ми-
кролитиаза [13].

Синдром МЭН-4 относится к крайне редким 
МЭН-подобным синдромам, для которого харак-
терна так называемая нонсенс-мутация в гене 
CDKN1B и отсутствие мутаций в гене МEN-1. 
Ген CDKN1B локализован на хромосоме 12р13 
и является геном-супрессором опухолевой про-
грессии. Основными клиническими симптомами 
этого синдрома являются первичный гиперпара-
тиреоз, аденомы гипофиза и опухоли поджелудоч-
ной железы, однако могут развиваться и другие 
опухоли (щитовидной железы, надпочечников, 
бронхов, легких). В Соединенных Штатах Аме-
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рики лишь у 3 (1,5 %) из 192 пациентов с подо-
зрением на синдром МЭН-1 и без мутации гена 
МEN-1 выявлена мутация гена CDKN1B, а в Ита-
лии – у 1 (3,7 %) из 27 пациентов [14]. По данным 
N. Pellegata и G. Kloppel у 12 (75 %) из 16 паци-
ентов с синдромом МЭН-4 диагностирован пер-
вичный гиперпаратиреоз, у 6 (37,5 %) – аденомы 
гипофиза (у 4 из них соматотропинома с призна-
ками акромегалии, у 1 – АКТГ-продуцирующая 
аденома с развитием болезни Иценко-Кушинга, 
у 1 – нефункционирующая аденома гипофиза). 
Отмечено, что проявления первичного гиперпа-
ратиреоза при синдроме МЭН-4 возникают зна-
чительно позднее (средний возраст составляет не 
менее 56 лет), чем при синдроме МЭН-1 (средний 
возраст варьирует от 20 до 25 лет). При синдроме 
МЭН-4 отсутствуют характерные клинические 
признаки. В связи с отсутствием специфическо-
го для синдрома МЭН-4 фенотипа, при наличии 
признаков синдрома МЭН-1 без мутации в гене 
МEN-1, пациента необходимо подвергать гене-
тическому анализу на наличие мутации в гене 
CDKN1B [14; 15].
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РЕЗЮМЕ
Целью настоящего литературного обзора явился анализ современных литературных данных, 

посвященных изучению наследственных синдромов, ассоциированных с первичным гиперпаратиреозом. 
Поиск литературных источников выполнен в базах данных Pubmed, Medline, EMBASE, Cochrane 
Library и eLibrary. Анализировались исследования, изучающие этиологию, патогенез, классификацию, 
клинические проявления и методы лечения наследственных синдромов, ассоциированных с первичным 
гиперпаратиреозом. Поиск литературных источников продемонстрировал наличие нескольких 
исследований, посвященных изучению обозначенных наследственных синдром. Авторами представлены 
определения понятий наследственных синдромов, представлены основные диагностические критерии и 
методы лечения. Своевременная доклиническая диагностика обозначенных наследственных заболеваний 
является трудной задачей. Важное значение в современной диагностике синдромов, ассоциированных с 
первичным гиперпаратиреозом, является строгое междисциплинарное сотрудничество.

Ключевые слова: первичный гиперпаратиреоз, околощитовидные железы, 
множественные нейроэндокринные опухоли, диагностика, лечение.
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SUMMARY
The purpose of this literature review was to analyze modern literature data on the study of hereditary 

syndromes associated with primary hyperparathyroidism. Literature searches were performed in Pubmed, 
Medline, EMBASE, Cochrane Library and eLibrary databases. We analyzed studies of the etiology, pathogenesis, 
classification, clinical manifestations and methods of treatment of hereditary syndromes associated with primary 
hyperparathyroidism. The search for literary sources has demonstrated the presence of several studies devoted to 
the study of the designated hereditary syndrome. The authors present the definitions of the concepts of hereditary 
syndromes, present the main diagnostic criteria and methods of treatment. Timely preclinical diagnosis of the 
indicated hereditary diseases is a difficult task. Strict interdisciplinary collaboration is essential in the modern 
diagnosis of syndromes associated with primary hyperparathyroidism.

Key words: primary hyperparathyroidism, parathyroid glands, multiple endocrine neoplasia, 
diagnosis, treatment.

ВВЕДЕНИЕ
Первичный гиперпаратиреоз (ПГПТ) пред-

ставляет собой эндокринное заболевание, обу-
словленное повышенным синтезом паратгормо-
на вследствие первичной патологии околощито-
видных желез (ОЩЖ). ПГПТ может вызываться 
гиперплазией или опухолями ОЩЖ. В 90-95% 
случаев ПГПТ считается спорадическим, зна-
чительно реже имеет наследственную природу 
в сочетании с другими симптомокомплексами, 
связанными с патологией эндокринных и неэн-
докринных органов.

К обозначенным нозологическим формам 
принято относить синдромы множественных эн-
докринных неоплазиий (МЭН) и так называемый 

синдром «гиперпаратиреоз в сочетании с опухо-
лью нижней челюсти» (hyperparathyroidism-jaw 
tumour, HPT-JT) [1]. Семейный изолированный 
гиперпаратиреоз, семейная гипокальциурическая 
гиперкальциемия, семейная гиперкальциемия с 
гиперкальциурией и тяжелый гиперпаратиреоз 
новорожденных также сопряжены с развитием 
ПГПТ.

Под синдромом МЭН принято понимать груп-
пу разнородных наследственных заболеваний, 
передающихся по аутосомно-доминантному типу 
с высокой степенью пенетрантности гена и вари-
абельной экспрессивностью, при которых отме-
чается синхронное (чаще метахронное) развитие 
в двух о более органах внутренней секреции до-
брокачественных или злокачественных опухолей, 
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а также прочих гиперпластических процессов с 
резким повышением уровня продукции соответ-
ствующих гормонов [1; 2].

Как известно, развитие синдрома МЭН-1 свя-
зано с мутациями гена-супрессора опухолевого 
роста MEN-1, который располагается в 13 локусе 
длинного плеча 11 хромосомы (11q13). В 10-30  % 
наследственных форм МЭН-1 (составляют до 
85  %) и у 60-80 % пациентов со спорадическими 
типами МЭН (составляют не менее 15%), мутации 
в гене MEN-1, как правило, не верифицируются. 
Отсутствие мутаций в гене MEN-1 у пациентов с 
клиническими проявлениями МЭН-1 может быть 
обусловлено мутациями в прочих генах, которые 
на сегодняшний день не выявлены [3].

В соответствии с международными клиниче-
скими рекомендациями и протоколами выделяют 
следующие формы МЭН-1: клинические (нали-
чие как минимум двух из трех опухолей основных 
органов-мишеней), семейные (наличие родствен-
ника первой линии родства с клинической карти-
ной МЭН-1) и генетические (при верификации 
мутации в гене МEN-1), важно отметить, что по-
следнее уточнение считается более надежным в 
постановке окончательного диагноза [4; 5].

Частота встречаемости ПГПТ в рамках МЭН-
синдрома, по данным иностранной специализи-
рованной литературы, составляет 1–5 % от всех 
случаев ПГПТ [6]. Отечественные исследователи 
считают, что данный статистический показатель 
значительно выше и варьирует от 10 % до 15 % [7].

ПГПТ в подавляющем большинстве случаев 
считается дебютом синдрома МЭН-1. Так, первые 
клинические признаки заболевания появляются 
преимущественно в возрасте до 30 лет (в случае 
спорадического ПГПТ – в возрасте старше 50 
лет). Частота встречаемости ПГПТ с синдромом 
МЭН-1 к 50 годам достигает практически 100%. 
Распространенность ПГПТ с синдромом МЭН-1 
между лицами женского и мужского полов прак-
тически не отличается [6; 7].

Клиническая картина ПГПТ, ассоциирован-
ного с синдромом МЭН-1 (как и при спорадиче-
ском), характеризуется длительным латентным 
периодом, развивается достаточно медленно, у 
некоторых пациентов неоплазии или гиперпла-
зии ОЩЖ протекают практически бессимптомно 
или со слабо выраженной гиперкальциемией. В 
32 % случаев гиперпаратиреоз при МЭН-1 про-
текает в легкой форме, а отсутствие каких-либо 
клинических данных отмечается в два раза чаще, 
чем при спорадическом виде ПГПТ. В подавляю-
щем большинстве наблюдений имеет место лишь 
стертая клиническая картина, нередко ПГПТ ма-
скируется под видом симптомов других состав-
ляющих указанного синдрома. Ранние симптомы 
могут симулировать гастроэнтерологические, 

кардиоваскулярные, психоневрологические, уро-
логические заболевания. Пациенты могут предъ-
являть жалобы на отсутствие аппетита, общую и 
мышечную слабость, вялость, быструю утомляе-
мость, быстрое похудание, повышенную нервоз-
ность, снижение памяти, неприятные ощущения в 
эпигастральной области, полиурию, полидипсию, 
возможны слабовыраженные почечные колики в 
результате отхождения мелких конкрементов и 
солей, реже – слабость в мышцах проксимальных 
отделов конечностей, оссалгии и артралгии [8].

При ПГПТ, связанном с синдромом МЭН-1, 
чаще выявляется синхронное или асинхронное 
развитие диффузной гиперплазии нескольких или 
всех ОЩЖ (при спорадическом – солитарная аде-
нома в 90-95 % случаев). Возможность формирова-
ния множественных аденом при ПГПТ, в том числе 
в рамках синдрома МЭН, остается весьма спорной 
и неоднозначной. Однако возможны и редкие ва-
рианты. Ряд авторов-исследователей указывают на 
возможность не одновременного, а последователь-
ного аденоматозного поражения ОЩЖ, что может 
быть напрямую связано с генетическими причина-
ми – наследственными или приобретенными мута-
циями нескольких генов [9].

Почечная паренхима нередко вовлекается в 
патологический процесс, но в отличие от спора-
дического ПГПТ, крайне редко наблюдаются ее 
тяжелые формы поражений с нарушением экс-
креторной функции (нефрокальциноз, коралло-
видные камни). Гиперпаратиреоз при синдроме 
МЭН-1, в отличие от спорадического, редко ха-
рактеризуется предельно грубыми изменениями 
со стороны костной системы и гиперкальциеми-
ческими кризовыми состояниями. Стоит подчер-
кнуть, что диффузный остеопороз наблюдается у 
таких пациентов часто. Возможно развитие ком-
прессионных переломов тел позвонков в резуль-
тате их выраженной деминерализации. В рамках 
синдрома МЭН-1 отмечено менее выраженное 
повышение уровня паратгормона: в среднем в 2 
раза (при спорадическом – практически в 4 раза) 
и преобладание преимущественно эукальциемии 
в 77 % случаев [9].

Клинико-инструментальная и лабораторная 
диагностика ПГПТ при МЭН-1, как и спорадиче-
ской формы, основывается на определении уров-
ней общего и ионизированного Ca2+, фосфора, 
паратгормона в сывороточной крови, активности 
фермента щелочной фосфатазы. С целью топи-
ческой диагностики используют ультразвуковое 
сканирование, γ-сцинтиграфию, мультисрезовое 
компьютерное томографическое исследование, 
магнитно-резонансную, позитронно-эмиссион-
ную и однофотонную эмиссионную томографии. 
По-прежнему остаются трудности в диагностике 
рака ОЩЖ, чаще верный клинический диагноз 
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устанавливается только на основании достовер-
ных признаков инвазивного роста, появления ре-
цидива опухоли или метастатических очагов.

Методом выбора в лечении ПГПТ при син-
дроме МЭН-1 с явными клиническими проявле-
ниями является плановое оперативное вмеша-
тельство. Противоречивой остается проблема 
тактики ведения пациентов с МЭН-1 при бес-
симптомной форме заболевания и эукальциемии. 
Вопрос об объеме оперативного вмешательства 
остается сложным и неоднозначным. Чаще 
предусматривается субтотальная паратиреои-
дэкткомия с удалением пары гиперплазирован-
ных ОЩЖ или тотальная паратиреоидэкткомия. 
Предельно важное значение придается тщатель-
ной интраоперационной ревизии и выявлению 
всех ОЩЖ в местах типичной и нетипичной ло-
кализации последних. Если подвергаются уда-
лению все ОЩЖ, производится одномоментная 
аутотрансплантация фрагмента ОЩЖ в прочие 
анатомические области, криоконсервация ткани 
ОЩЖ для последующей аутотрансплантации в 
случае развития выраженного послеоперацион-
ного гипопаратиреоза. При одиночной аденоме 
ОЩЖ операция заключается в ее удалении и 
биопсии с целью дополнительной ее морфоло-
гической верификации.

При синдроме МЭН-1 отмечается боль-
шой процент рецидивов (или персистенции) 
ПГПТ после хирургического вмешательства. 
Под персистирующим ПГПТ принято понимать 
прoдолжающуюся гиперкальциемию в течение не 
менее шести месяцев после первого оперативного 
вмешательство, под рецидивом заболевания –по-
явление гиперкальциемии после шести месяцев 
эукальциемии. Персистирующий ПГПТ встре-
чается гораздо чаще, чем истинный рецидив: 
80-90  % против 10-20 %. Причиной высокой ча-
стоты встречаемости рецидивов (до 50 %) чаще 
всего выступает неадекватный объем выполнен-
ной операции. Бесспорно, среди причин рецидива 
или персистенции ПГПТ особое место занимает 
рак ОЩЖ. Также причиной рецидива может быть 
гиперплазия ткани ОЩЖ, трансплантированной в 
иные анатомические области после тотальной па-
ратиреоидэктомии, которая отмечается в 7-17  % 
случаев [10].

Синдром МЭН-2А (синдром Сиппла) –– 
редкое аутосомно-доминантное заболевание, 
обусловленное наследуемыми мутациями про-
тоонкогена RET, расположенного в центромер-
ном участке 10-й хромосомы. Мутации в RET-
протоонкогене повышают активность фермента 
тирозинкиназы, вызывая развитие С-клеточной 
гиперплазии, которая немедленно прогрессирует 
в медуллярный рак щитовидной железы, феохро-
моцитому) и гиперплазию или аденомы ОЩЖ.

Остается дискутабельной первичность или 
вторичность патологических изменений в ОЩЖ. 
Одни исследователи считают, что гиперплазия 
ОЩЖ возникает в результате их хронической сти-
муляции гипокальциемическим эффектом каль-
цитонина, котрый продуцируется медуллярным 
раком щитовидной железы. Другие считают, что 
гиперпаратиреоз у больных с синдромом МЭН-
2А возникает не только при гиперкальциемии, но 
и при нормокальциемии (при спорадическом ме-
дуллярном раке ЩЖ гиперпаратиреоз, как прави-
ло, не встречается). Необходимо подчеркнуть, что 
гиперпаратиреоз почти никогда не наблюдается у 
пациентов с удаленной щитовидной железой по 
поводу медуллярного рака [9; 10].

ПГПТ при синдроме МЭН-2А, одинаково ча-
сто встречается у лиц мужского и женского полов, 
средний возраст манифестации составляет не ме-
нее 38 лет, в основном преобладает гиперплазия 
ОЩЖ. В подавляющем большинстве случаев ха-
рактеризуется слабопрогрессирующим течением 
заболевания. В 70 % протекает асимптомно (так 
называемая асимптоматическая гиперкальцие-
мия), отличается доброкачественным течением 
(рак ОЩЖ верифицируется в единичных слу-
чаях) [11]. ПГПТ очень редко является первым 
проявлением синдрома МЭН-2А и нет ни еди-
ного упоминания, в котором бы ПГПТ был диа-
гностирован ранее феохромоцитомы. Степень тя-
жести гиперпаратиреоза при синдроме МЭН-2А 
значительно уступает проявлениям последнего 
при спорадических формах и даже при синдроме 
МЭН-1. При ПГПТ в рамках синдрома МЭН-2А 
чаще встречаются бессимптомные камни моче-
вых путей, реже они сопровождаются проявле-
ниями мочекаменной болезни. Клиническими 
признаками могут явиться снижение аппетита, 
боли в эпигастральной области, тошнота, почеч-
ные колики. Отмечается нормальное или слабо 
выраженное повышение концентрации Ca2+ сы-
воротки и значительное повышение уровня пара-
тиреоидного гормона.

Хирургическое лечение синдрома Сиппла ре-
комендуется начинать с удаления феохромоцито-
мы во избежание нежелательных клинических яв-
лений, связанных с нестабильной гемодинамикой 
во время операции на щитовидной железе. По по-
воду ПГПТ выполняют плановые хирургические 
вмешательства различного объема: удаление толь-
ко визуально увеличенных ОЩЖ, субтотальную 
паратиреоидэктомию или тотальную паратирео-
идэктомию с аутотрансплантацией ткани одной 
из ОЩЖ. Оперативное вмешательство по пово-
ду ПГПТ нередко выполняется одновременно с 
вмешательством по поводу медуллярного рака 
щитовидной железы. Большинство эндокринных 
хирургов отрицательно относятся к превентивной 
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паратиреоидэктомии при выполнении тиреоидэк-
томии по поводу медуллярного рака щитовидной 
железы. Неблагоприятный клинический прогноз 
во многом определяется степенью операбельно-
сти и наличием метастатических очагов медул-
лярного рака щитовидной железы и феохромоци-
томы [10; 11].

Синдром МЭН-4 –– это аутосомно-доминант-
ное заболевание, обусловленное мутацией в гене 
CDKNIB, что приводит к фенотипу сходному с 
синдромом МЭН-1. Синдром МЭН-4 характери-
зуется образованием нейроэндокринных опухоля-
ей особенно ОЩЖ, гипофиза и поджелудочной 
железы, значительно реже – бронхов, желудка, 
надпочечников, щитовидной железы. Встречает-
ся крайне редко. По данным эндокринологическо-
го центра Соединенных Штатов Америки среди 
192 пациентов с подозрением на синдром МЭН-
1, но без мутации в гене MEN 1, мутация в гене 
CDKNIB выявлена у 3 (1,5 %) из них [11].

ПГПТ при данном синдроме развивается в 
75  % случаев. Клинические проявления ПГПТ 
при синдроме МЭН-4 выявляются значительно 
позже, чем при синдроме МЭН-1, средний возраст 
составляет не менее 56 лет, не имеет характерных, 
отличных от МЭН-1 синдрома, признаков заболе-
вания. ПГПТ чаще обусловлен наличием единич-
ной аденомы ОЩЖ. Специальных клинических 
рекомендаций по диагностике синдрома МЭН-4 
не разработано. Пациенты, у которых возникают 
признаки синдрома МЭН-1, но без наличия му-
тации в гене MEN-1, должны быть проверены на 
возможность мутации в гене CDKNIB. При нали-
чии показаний к хирургическому лечению выпол-
няется удаление аденомы ОЩЖ или субтотальная 
паратиреоидэктомия [11].

Синдром «гиперпаратиреоз  в  со-
четании с опухолью нижней челюсти» 
(hyperparathyroidism-jaw tumour, HPT-JT) –– 
обусловлен мутациями гена СDC73 (другое на-
звание HRPT2), локализованного на хромосоме 
1q24-q32 и кодирующего белок парафибромин, 
который в норме функционирует как онкосупрес-
сор [12]. Эта аутосомно-доминатная нозологиче-
ская форма проявляется первичным гиперпарати-
реозом (90 %), опухолями нижней челюсти (30 %) 
и почек (20 %).

У 80% пациентов с ПГПТ заболевание разви-
вается к концу подросткового возраста, что сход-
но с синдромом МЭН-1. В отличие от синдрома 
МЭН-1 ПГПТ отличается более агрессивным 
течением. У пациентов, как правило, отмечается 
более тяжелая гиперкальциемия и в ряде случа-
ев развитие гиперкальциемического криза. Вы-
являются одна или две аденомы ОЩЖ, которые 
могут возникать синхронно или метахронно. Од-
ной из особенностей паратиреоидной неоплазии 

являются часто встречающиеся кисты. При этом 
отмечается высокий риск развития паратиреоид-
ной карциномы (до 15 %), несомненным доказа-
тельством которой являются локальная инвазия и/
или наличие метастатических очагов. Выявление 
ПГПТ предусматривает определение уровня Ca2+ 
в крови и паратгормона, которые следует прово-
дить с возраста 15 лет. Диагностический поиск 
показан при наличии одного или нескольких 
признаков: рак ОЩЖ, наличие поликистозного 
поражения почечной паренхимы, опухолей по-
чек, опухолей матки, оссифицирующих фибром 
нижней/верхней челюсти, родственника первой 
линии родства с синдромом HPT-JT [12].

Семейный изолированный гиперпарати-
реоз (familial isolated hyperparathyroidism, 
FIHP)  –– редкое наследственное заболевание с 
аутосомно-доминантным типом наследования. 
Пациентов, страдающих данным заболеванием, 
часто относят к семейным ПГПТ в составе син-
дрома МЭН. Семейный изолированный ПГПТ без 
МЭН синдрома практически всегда проявляется 
до возраста 10 лет. FIHP является генетически не-
однородным заболеванием. Доказана связь между 
наличием ПГПТ и локусом на 11q13 (сходный или 
идентичный гену MEN-1) у членов семей с FIHP 
без синдрома МЭН. Однако эта клинически выра-
женная ассоциация не имеет связи с показателем 
состояния генов на 11 хромосоме, что свойствен-
но для синдрома МЭН-1 и на 10 хромосоме, что 
характерно для синдрома МЭН-2 [8]. И до насто-
ящего времени в большинстве случаев причиной 
FIHP выступают мутации в еще не изученных ге-
нах. Считается, что в меньшей степени развитие 
синдрома может быть обусловлено мутациями 
в генах MEN1, CASR, CDC73 [13]. Заболевание 
характеризуется одиночным или множественным 
поражением ОЩЖ при отсутствии других гипер-
функционирующих опухолей эндокринных и не-
эндокринных органов. FIHP объединяет различ-
ные наследственные формы ПГПТ и может быть 
одним из вариантов синдрома МЭН-1. ПГПТ в 
рамках FIHP может проявляться гиперкальцие-
мией, остеопорозом и нефролитиазом или оста-
ваться бессимптомным и выявляться только при 
случайном обследовании. Хирургическое лечение 
включает в себя паратиреоидэктомию при пора-
жении одной ОЩЖ или в объеме субтотальной 
при множественном поражении ОЩЖ [13; 14].

Домашняя гипокальциурическая гипер-
кальциемия –– редкое аутосомно-доминантное 
заболевание, обусловленное инактивирующей 
мутацией гена кальций–чувствительного ре-
цептора или «сенсора кальция» (Ca2+ sensitive 
receptor, Ca2+-SR). Отличается доброкачествен-
ным бессимптомным течением. Имеет место 
хондрокальциноз, кальцификация сосудов, фор-
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мирование конкрементов в желчном пузыре, раз-
витие хронического панкреатита. Рекомендуется 
динамическое наблюдение, При развитии клини-
ко-лабораторных признаков ПГПТ вполне вероят-
но выполнение плановой субтотальной паратире-
оидэктомии [15].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Следует подчеркнуть, что своевременная до-
клиническая диагностика указанных выше на-
следственных заболеваний остается трудной 
задачей. Трудности, прежде всего, обусловлены 
ограниченными (а в большинстве регионов отсут-
ствием) возможностями проведения генетических 
исследований маркеров, ответственных за полом-
ки в соответствующих генах. В современных ус-
ловиях для раннего распознавания ПГПТ, ассоци-
ированного с генетически детерминированными 
заболеваниями, важнейшим методом в комплекс-
ной диагностике является генетическое тестиро-
вание с целью распознавания мутации соответ-
ствующих генов у пациента и его ближайших род-
ственников. Важное значение в современной диа-
гностике синдромов, ассоциированных с ПГПТ, 
является междисциплинарное сотрудничество не 
только врачей-онкологов, врачей-хирургов, вра-
чей-эндокринологов и врачей-патологоанатомов, 
но и совместные усилия представителей других 
специальностей (врачей-урологов, врачей-окули-
стов, врачей-неврологов), которые должны быть 
хорошо информированы с клиническими прояв-
лениями, диагностикой и лечением перечислен-
ных выше наследственных заболеваний.
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