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Анализировалось состояние сердечно-сосудистой системы при клинически выраженном (п = 31) и малосимптомном 
(п = 34) первичном гиперпаратиреозе (средний возраст 54,6 года, женщин — 95%). У пациентов с клинически выраженным 
первичным гиперпаратиреозом интервал Р0 был длиннее, а интервал ОТ был достоверно короче, чем у пациентов с ма- 
лосимптомным гиперпаратиреозом. Гипертрофия левого желудочка отмечалась у 45,2% пациентов с клинически выра­
женным и у 15,2% с малосимптомным гиперпаратиреозом (р = 0,013). Диастолическая дисфункция миокарда левого же­
лудочка также достоверно чаще отмечалась в группе с клинически выраженным гиперпаратиреозом. Выявлена стати­
стически значимая взаимосвязь между уровнями паратгормона, общего и ионизированного кальция и длительностью ин­
тервала ()Т и показателями, определяющими диастолическую функцию и гиперфункцию левого желудочка. Предполага­
ется, что выявленные нарушения сердечно-сосудистой системы у пациентов с первичным гиперпаратиреозом зависят от 
степени повышения паратгормона, общего и ионизированного кальция.
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The cardiovascular system was analyzed in patients with symptomatic (n = 31) and mild primary hyperparathyroidism (n = 34) 
whose mean age was 54.6 years; 95% females). In the patients with symptomatic primary hyperparathyroidism, the PQ interval was 
longer and the QT interval was significantly shorter than those in patients with mild hyperparathyroidism. Left ventricular hypertrophy 
was noted in 45.2% of patients with symptomatic and in 15.2% of those with mild hyperparathyroidism (p = 0.013). Left ventricular 
diastolic dysfunction was also more common in the group of symptomatic hyperparathyroidism. There was a statistically significant 
correlation between the levels of parathyroid hormone, total and ionized calcium and the duration of QT interval and the determinants 
of diastolic function and left ventricular hypertrophy. The revealed cardiovascular disorders in patients with primary hyperparathy­
roidism are presumed to depend on the increase rate of parathyroid hormone and total and ionized calcium.
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В последнее время врачам разных специально­
стей, в том числе кардиологам, все чаще приходит­
ся встречаться с таким эндокринным заболевани­
ем, как первичный гиперпаратиреоз (ПГПТ). В ос­
новном это связано с улучшением диагностики, 
обусловленным широким распространением скри­
нингового исследования кальция в рамках биохи­
мического анализа крови. Благодаря этому стали 
чаще выявляться малосимптомные и бессимптом­
ные формы ПГПТ, не сопровождающиеся класси­
ческой высокой гиперкальциемией, тяжелым пора­
жением костей, образованием камней в почках, по­
ражением нейромышечного аппарата, развитием 
язвенной болезни. Частое выявление малосим- 
птомных форм вызвало споры о необходимости 
проведения всем пациентам паратиреоидэктомии и 
выработки критериев отбора пациентов для опера­
тивного и консервативного лечения [4, 5, 19, 29].

Исследования показали, что смертность среди 
больных с первичным гиперпаратиреозом доста-
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точно высока, причем как до, так и после парати­
реоидэктомии, и основной причиной такой высо­
кой смертности являются сердечно-сосудистые за­
болевания (ССЗ), риск развития которых повышен 
у больных с данной патологией [3, 9, 13, 14, 32].

Ряд исследователей отметили структурные и 
функциональные изменения сердечно-сосудистой 
системы in vitro и in vivo, связанные, по-видимому, 
непосредственно с повышенным уровнем парат­
гормона (ПТГ) или нарушением фосфорно-каль- 
циевого обмена: гипертрофию левого желудочка 
(ГЛЖ), не зависящую от уровня артериального дав­
ления (АД) [1, 8, 11, 17, 25, 28], нарушение диасто­
лической функции ЛЖ [2, 8, 22, 24], эндотелиаль­
ную дисфункцию [22], увеличение ригидности [26] 
и утолщение сосудистой стенки [16], повышение 
уровня АД [18, 31], наличие кальцинатов в сердце 
[17, 28] и сосудах, нарушения ритма и проводимо­
сти [6, 15, 23].

Это было отмечено, главным образом, у боль­
ных с клинически выраженным ПГПТ, либо у сме­
шанных групп, в которых не проводилось подраз­
деления на бессимптомный и клинически выра­
женный ПГПТ.

Таким образом, степень выраженности сердеч­
но-сосудистых нарушений у пациентов с малосим­
птомным и бессимптомным ПГПТ остается неяс-
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Таблица 1
Характеристика пациентов с клинически выраженным (1-я груп­
па) и малосимптомным (2-я группа) ПГПТ

Параметр
Клинически вы­

раженный 
ПГПТ (и = 31)

Малосимптом- 
ный ПГПТ 

(л = 34)
Р

Пол:
женщины 29 33 0,72
мужчины 2 1

Возраст, годы 59 (29,4; 72,2) 53 (35,25; 69,5) 0,017*
[Ме (90% ДИ)] 0,065**
ИМТ [Ме (90% ДИ)) 26 (16,6; 37,32)25 (19,4; 35,83) 0,722
Менопауза:

абс. 24 22 0,41
% 82,7 66,7

Курение:
абс. 3 3 1
% 9,7 8,8

Артериальная гипертония:
абс. 17 14 0,325
% 54,8 41,2

Стадии артериальной ги­
пертонии (абс.):

отсутствует 14 17 0,034
1 3 9
II 12 3
III 2 2

Длительность артериаль­
ной гипертонии, годы 5(1; Ю) 4 (2; 15) 0,001

[Ме (90% ДИ)]
Антигипертензивная те­

рапия, % 71 57 0,47

Примечание. ИМТ — индекс массы тела; * — критерий 
Манна—Уитни; ** — /-критерий Стьюдента.

ной. Однако, учитывая возможное влияние этих 
нарушений на ожидаемую продолжительность 
жизни, необходимо установить те изменения сер­
дечно-сосудистой системы, которые у пациентов 
со случайно выявленным малосимптомным ПГПТ 
будут определять необходимость срочного хирур­
гического вмешательства, либо длительного на­
блюдения.

Основной целью данного исследования был 
анализ состояния сердечно-сосудистой системы 
пациентов с ПГПТ в зависимости от его степени 
тяжести.

Материалы и методы

В исследование были включены 65 пациентов 
(средний возраст 54,6 года, женщины — 95%), на­
блюдавшихся в Эндокринологическом научном 
центре Росмедтехнологий по поводу ПГПТ в пери­
од с марта 2006 по декабрь 2007 г.

Критерием включения было наличие верифици­
рованного ПГПТ (по данным медицинской доку­
ментации на момент первичной диагностики, по­
вышение уровня интактного ПТГ, общего и иони­
зированного кальция, наличие аденомы или гипер­
плазии околощитовидных желез по данным ульт­
развукового исследования, сцинтиграфии или 
мультиспиральной компьютерной томографии) [1].

Критериями исключения из исследования явля­
лись наличие вторичного и третичного гиперпара-
26

Показатели фосфорно-кальциевого обмена и уровень ПТГ у па­
циентов на момент включения в исследование [Ме (90% ДИ)]

Таблица 2

Показатель
Клинически выра­

женный ПГПТ 
(1-я группа)

Малосимптомный
ПГПТ (2-я группа) Р

ПТГ, пг/мл 334 (122,7; 3089,2) 127 (79; 311,2) < 0,001
Кальций об­

щий, ммоль/л 2,88 (2,25; 3,54) 2,635 (2,25; 2,9) < 0,001
Кальций иони­

зированный, 
ммоль/л 1,39 (1,14; 2,06) 1,23 (1,05; 1,43) < 0,001

Фосфор, 
ммоль/л 0,8 (0,54; 1,48) 0,94 (0,67; 1,3) 0,004

тиреоза, синдромов множественной эндокринной 
неоплазии I и II типа, декомпенсированного гипо- 
или гипертиреоза, сахарного диабета 2-го типа, ге­
модинамически значимых врожденных и приобре­
тенных пороков сердца, ишемической болезни 
сердца, хронической сердечной недостаточности II 
функционального класса и выше, онкологических 
и тяжелых соматических заболеваний.

Пациенты были разделены на 2 группы. В 1-ю 
группу вошел 31 пациент с клинически выражен­
ным ПГПТ, 2-ю группу составили 35 больных с ма- 
лосимптомными формами ПГПТ. Клиническая ха­
рактеристика групп представлена в табл. 1. Степень 
тяжести гиперпаратиреоза оценивали по выражен­
ности клинической картины, уровням ПТГ, обще­
го и ионизированного кальция, фосфора (табл. 2), 
по степени выраженности остеопении, определяе­
мой при денситометрии, наличию висцеральных 
поражений [4, 5, 19, 29].

В 1-й группе артериальная гипертония (АГ) вы­
являлась в 54,8% случаев, во 2-й — в 50%. Однако 
в 1-й группе преобладали пациенты с АГ II степени 
повышения АД (70,5%), а во 2-й группе — с АГ I 
степени (65,3%) (рис. 1). Длительность АГ была 
также достоверно больше в группе с клинически 
выраженным ПГПТ. Количество пациентов, полу­
чающих гипотензивную терапию, было выше в 1-й 
группе. Среди гипотензивных препаратов, прини­
маемых пациентами, основное место занимали ин­
гибиторы АПФ; в 1-й группе их принимали 80%, во 
2-й - 65,3% (рис. 2).

Рис. 1. Распределение пациентов с малосимптомным (а) и 
клинически выраженным первичным (б) гиперпаратиреозом в 
зависимости от наличия и степени выраженности артериаль­
ной гипертонии.
0 — отсутствие артериальной гипертонии, I, II, III — степени артериальной гипер­
тонии в зависимости от повышения АД.
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Рис. 2. Антигипертензивная терапия у пациентов с малосим- 
птомным (Г) и клинически выраженным (2) первичным гипер­
паратиреозом.

Все больные были обследованы по схеме, вклю­
чавшей: сбор анамнеза, физикальный осмотр, оп­
ределение уровней ПТГ, общего и ионизированно­
го кальция, фосфора, липидного спектра плазмы 
крови, стандартную 12-канальную ЭКГ, эхокар­
диографическое исследование (ЭхоКГ) [VIVID 7 
GE (General Electric) с помощью трансторакально­
го датчика 5S с частотой 2,2 МГц] с допплероэхо- 
кардиографией и тканевым допплеровским иссле­
дованием, суточное мониторирование АД (система 
регистрации — монитор SHILLER BR 102, система 
анализа данных — программа SHILLER МТ-200) и 
нагрузочный тредмил-тест (аппарат MARQUETTE 
МАХ 1, беговая дорожка — MARQUETTE 2000 
TREADMILL). ЭхоКГ проводили согласно приня­
той методике [27]: определяли толщину межжелу­
дочковой перегородки (тМЖП), задней стенки 
(тЗС) ЛЖ, фракцию выброса (ФВ) ЛЖ. Массу мио­
карда (ММ) ЛЖ, согласно Penn Convention, опре­
деляли по формуле R. Devereux [10]:

1,04 [(КДР + тМЖП + тЗС (в конце диастолы))3 — КДР3] — 13,6, 

где КДР — конечный диастолический объем ЛЖ.
Индекс ММЛЖ (ИММЛЖ) определяли по фор­

муле

ИМ МЛ Ж (в г/м2) = ММЛЖ/ППТ,

где ППТ — площадь поверхности тела, определяе­
мая по формуле D. Dubois [12]:

S поверхности тела = масса тела0 '*25 (в кг) • рост0,725 (в м) • 0,784.

Гипертрофию миокарда диагностировали при 
ИММЛЖ, равном или больше 134 г/м2 у мужчин и 
равном или больше 110 г/м2 — у женщин [1].

При помощи допплерэхокардиографии [30] оп­
ределяли максимальную скорость трансмитрально­
го кровотока (ТМК) в фазе быстрого наполнения 
ЛЖ (Е, м/с), максимальную скорость ТМК во вре­
мя систолы предсердия (А, м/с), соотношение пи­
ков E/A ТМК, время изоволюмического расслаб­
ления ЛЖ (IVRT, мс), время замедления раннего 
диастолического потока (DT, мс). Тканевый доп­
плеровский спектр синхронно с ЭКГ регистриро­
вали от сегментов ЛЖ: МЖП и боковой стенки 
ЛЖ. В каждом тканевом допплеровском спектре, 

зарегистрированном от сегментов ЛЖ, оценивали 
максимальные скорости движения сегментов в пе­
риод раннего наполнения ЛЖ (е), систолы пред­
сердий (а), отношение скоростей во время раннего 
наполнения к скорости во время систолы предсердия 
(е/а).

Статистический анализ проводили при помощи 
пакета Statistica 6,0 (Stat-Soft, 2001). Использовали 
критерий Манна—Уитни для сравнения независи­
мых выборок, а также расчет ранговой корреляции 
Спирмена (г). Частоту распространения признаков 
сравнивали между группами при помощи точного 
двустороннего критерия Фишера или критерия за­
данные в тексте и в таблицах представлены в виде 
медианы (90% доверительного интервала) — Me 
(90% ДИ). Критический уровень значимости при 
проверке статистических гипотез принимали рав­
ным 0,05.

Результаты

У пациентов с клинически выраженным 
ПГПТ (1-я группа) интервал PQ был длиннее, а 
интервал QTдостоверно короче, чем у пациентов 
с малосимптомным ПГПТ (2-я группа): 0,16 (90% 
ДИ 0,14; 0,23) и 0,15 (90% ДИ 0,12; 0,2); QTc 0,39 
(90% ДИ 0,34; 0,43) и 0,41 (90% ДИ 0,38; 0,43) со­
ответственно (р < 0,005) (табл. 3). Длительность 
комплекса QRS и некорригированного интерва­
ла QTдостоверно не различалась в двух группах. 
Частота возникновения атриовентрикулярной 
блокады I степени была выше в 1-й группе (25,8 
и 8,8%, соответственно, р = 0,099). Длительность 
интервала PQ положительно, а интервала QTот­
рицательно коррелировала с уровнем общего и 
ионизированного кальция у всех 65 пациентов, 
вошедших в исследование (для PQ г = 0,24 и 
г = 0,26, для QT г = -0,44 и г = -0,39 соответст-

Таблица 3
Электрокардиографические показатели у пациентов с ПГПТ

Показатель
Клинически вы­
раженный ПГПТ 

(1-я группа)

Малосимптом- 
ный ПГПТ 
(2-я группа)

Р

Me (90% ДИ)
Длительность:

интервала Р£), с 0,16 (0,14; 0,23) 0,15 (0,12; 0,2) 0,004
комплекса 0Я5, с 0,08 (0,07; 0,11) 0,08 (0,07; 0,1) 0,396
интервала ОТ, с 0,36 (0,3; 0,45) 0,36 (0,32; 0,43) 0,766
интервала ОТс, с 0,39 (0,34; 0,43) 0,41(0,38; 0,43) 0,002

Блокада передней ветви 
левой ножки ПГ:

абс. 7 3 0,174
% 22,6 8,8

Блокада правой ножки 
ПГ:

абс. 3 3 1
% 9,7 8,8

АВ блокада I степени:
абс. 8 3 0,099
% 25,8 8,8

Примечание. ПГ— пучок Гиса, АВ — атриовентрику­
лярная блокада.
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Таблица 4
Показатели гипертрофии ЛЖ и фракция выброса у пациентов 
с разной степенью выраженности ПГПТ

Клинически 
выраженный ПГПТ 

(1-я группа)
Малосимптомный
ПГПТ (2-я группа) Р

ГЛЖ:

Показатель

абс. 17 5 0,013
% 45,2 15,25

Ме (90% ДИ)
ИММЛЖ, г/м2 116,7 (66,19; 173,97) 88,5 (59,5; 126,4) 0,001
ММЛЖ, г 207,9 (93; 294,6) 152,5 (97,47; 244,25) 0,004
тМЖП, см 1,0 (0,8; 1,34) 0,9 (0,7; 1,1) < 0,001
тЗС, см 1,0 (0,8; 1,22) 0,9 (0,675; 1,1) < 0,001
ФВ, % 62 (54,2; 70) 63 (52; 68,25) 0,673

венно; р < 0,05). Частота блокады правой и не­
полной блокады левой ножки пучка Гиса досто­
верно не различались в обеих группах (9,7 и 
8,8%, р > 0,05; 22,6 и 8,8%, р = н. д.). ГЛЖ отме­
чалась у 45,2% пациентов с клинически выра­
женным и у 15,2% — с малосимптомным ПГПТ 
(р = 0,013). ИММЛЖ, ММЛЖ, тМЖП и тЗС ЛЖ 
были достоверно выше в 1-й группе пациентов 
(табл. 4).

Диастолическая дисфункция миокарда ЛЖ так­
же достоверно чаще отмечалась в группе с клини­
чески выраженным ПГПТ; пик Е, DT и IVRT у 
этих пациентов были значительно выше, а отноше­
ние E/A ниже, чем у пациентов с малосимптомным 
гиперпаратиреозом (табл. 5).

Корреляционный анализ показателей всех па­
циентов с ПГПТ (л = 65) выявил достоверную 
среднюю положительную корреляцию между уров­
нем ПТГ и МЖП (г = 0,34), ИММЛЖ (г = 0,32), 
среднюю отрицательную связь между уровнем ио­
низированного кальция и отношением е/а по дан­
ным тканевого допплеровского исследования в 
МЖП (г = 0,46) и боковой стенке ЛЖ (г = 0,36). 
Прослеживалась четкая взаимосвязь между уров- 
нямии ПТГ, общего и ионизированного кальция и 
длительностью IVRT и интервала QTc (для ПТГ 
г = 0,45 и г = -0,31, для общего кальция г = 0,40 и 
г = -0,44, для ионизированного кальция г = 0,41 и 
г = -0,45 соответственно).

Показатели диастолической дисфункции миокарда ЛЖ у пациен­
тов с разной степенью выраженности ПГПТ

Таблица 5

Показатель
Клинически выра­

женный ПГПТ 
(1-я группа)

Малосимптомный
ПГПТ (2-я группа) Р

Диастолическая
дисфункция:

абс. 15 3 0,001
% 48,4 8,8

Ме (90% ДИ)
Пик Е, м/с 70 (43,6; 99,2) 77 (90% ДИ 57; 99) 0,136
Пик А, м/с 78 (47; 104,8) 68 (49,25; 94) 0,025
E/A 0,9 (0,536; 1,78) 1,16 (0,75; 1,8) 0,004
DT, мс 252 (158,4; 335) 208 (176; 292,8) 0,005
IVRT, мс 105 (76,3; 129,1) 84 (64,8; 109) < 0,00

Обсуждение

Результаты нашего исследования свидетельству­
ют о более значимых нарушениях сердечно-сосу­
дистой системы у больных с клинически выражен­
ным ПГПТ (1-я группа). Пациенты данной группы 
более склонны к повышению АД, у них чаще раз­
вивается гипертрофия и диастолическая дисфунк­
ция ЛЖ, более выражены нарушения проводимо­
сти и отмечается удлинение электрической систо­
лы ЛЖ. Вероятно, это обусловлено более выражен­
ными изменениями уровня кальция и ПТГ и боль­
шей длительностью течения заболевания у пациен­
тов с этой формой ПГПТ. У пациентов с малосим­
птомным ПГПТ (2-я группа) эти изменения сер­
дечно-сосудистой системы менее выражены. Та­
ким образом, пациенты с клинически выраженным 
ПГПТ, вероятно, имеют более высокий риск смер­
ти от ССЗ, чем пациенты с бессимптомным ПГПТ. 
Последним в связи с этим может быть показана ме­
нее агрессивная медикаментозная терапия.

Гипертрофия ЛЖ отмечалась у 45,2% пациентов 
1-й группы, что соответствует данным литературы 
[17], хотя некоторые исследователи сообщают о бо­
лее частом ее выявлении [25, 28]; по-видимому, это 
связано с набором в основную группу пациентов с 
более тяжелым течением ПГПТ. Более высокая 
частота развития гипертрофии ЛЖ у больных 1-й 
группы в некоторой степени может быть связана с 
несколько большим количеством пациентов с по­
вышенным АД в этой группе, что не противоречит 
другим исследованиям. Р. Uden [31], обследовав­
ший 250 больных с ПГПТ, сообщает о более высо­
кой частоте артериальной гипертензии среди паци­
ентов старше 60 лет по сравнению с более молоды­
ми (47 и 28% соответственно), а пациенты нашей 
группы с клинически выраженным ПГПТ были не­
сколько старше таковых в группе с малосимптом­
ным ПГПТ, хотя возрастные различия были недос­
товерны. Однако в целом ряде исследований [18, 
31] показано, что гипертрофия ЛЖ у пациентов с 
ПГПТ не связана с уровнем АД и коррелирует с 
уровнем ПТГ и кальция. Считается, что ПТГ дей­
ствует на кардиомиоциты через паратгормон/парат- 
гормоноподобный пептид рецепторы, активируя 
каскад реакций с вовлечением протеинкиназы С, 
что приводит к активизации гипертрофических 
процессов в клетке, характеризующихся увеличе­
нием синтеза протеина и индукцией креатинкина- 
зы цитоплазмы, молекулы которой часто обнару­
живают в гипертрофированном миокарде. Актив­
ность протеинкиназы является кальцийзависимой 
и снижается под действием блокаторов кальциевых 
каналов, например верапамила [3].

В некоторых исследованиях у пациентов с 
ПГПТ была обнаружена диастолическая дисфунк­
ция миокарда ЛЖ [2, 8, 22, 24], тогда как ряд ис­
следователей не выявили различий между пациен­
тами с повышенными и нормальными показателя­
ми ПТГ и кальция крови [6]. Однако практически 
ни в одном исследовании в отличие от нашего не 
были совместно использованы тканевое доппле­
ровское исследование, время изоволюмического 
расслабления ЛЖ и время замедления раннего 
ТМК для исключения псевдонормализации отно­
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шения е/а, что влияло на результаты, затрудняя оп­
ределение взаимоотношения между диастоличе­
ской дисфункцией ЛЖ и ПГПТ. В нашем исследо­
вании все вышеуказанные параметры диастоличе­
ской функции ЛЖ достоверно различались у паци­
ентов обеих групп: практически нормальные зна­
чения отмечались у пациентов с малосимптомным 
ПГПТ и выраженные нарушения диастолической 
функции — у пациентов с тяжелым ПГПТ.

О нарушениях ритма и проводимости при 
ПГПТ в литературе мало информации, часто это 
сообщения о единичных случаях выявления той 
или иной патологии [6, 15, 23]. В ранее проведен­
ных исследованиях также было указано на укоро­
чение интервала (¿Ти ()Тс у пациентов с повышен­
ным уровнем ПТГ и кальция [7, 20]. В нашем ис­
следовании было четко продемонстрировано, что 
нарушения проводимости, а также укорочение ин­
тервала ()Тс чаще встречаются при "классических", 
чем при "мягких" формах ПГПТ, что, по-видимо­
му, обусловлено более высоким уровнем кальция в 
крови этих пациентов. Точные электрофизиологи­
ческие механизмы, лежащие в основе нарушений 
ритма у пациентов с ПГПТ, еще неизвестны, но, 
несомненно, гиперкальциемия, особенно при отя­
гощенном кардиологическом анамнезе, может вы­
звать жизнеугрожающие нарушения ритма. Ее 
аритмогенный эффект может быть связан с воз­
никновением ранних постдеполяризаций. Повы­
шенный уровень кальция может привести и к раз­
витию поздних постдеполяризаций, а также к уко­
рочению рефрактерного периода и индукции меха­
низма реентри [15]. Важно отметить, что при на­
значении таким пациентам лекарственных средств, 
влияющих на атриовентрикулярное проведение и 
реполяризацию миокарда ЛЖ, требуется особая ос­
торожность.

Заключение

Полученные нами данные продемонстрировали:
1) отсутствие выраженных электро- и эхокар­

диографических нарушений у пациентов с мало­
симптомным первичным гиперпаратиреозом;

2) нарушение реполяризации (укорочение (27с) 
и диастолической функции левого желудочка, вы­
сокую частоту развития гипертрофии левого желу­
дочка у пациентов с клинически выраженным пер­
вичным гиперпаратиреозом;

3) корреляцию между уровнем паратгормона, 
общего и ионизированного кальция и показателя­
ми, определяющими диастолическую функцию и 
гипертрофию левого желудочка, а также интерва­
лом (2 7с.

Таким образом, степень выраженности наруше­
ний сердечно-сосудистой системы у пациентов с 
первичным гиперпаратиреозом зависит от степени 

повышения уровней паратгормона, общего и иони­
зированного кальция.
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