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больных с осложненными инфекциями

кожи и мягких тканей, обусловленными

золотистым стафилококком, имели мес�

то штаммы MRSA. У 45 из 194 (23,2%)

пациентов c осложненными интраабдо�

минальными инфекциями, вызванными

E. coli, были выявлены штаммы, проду�

цирующие ESBL. В 26 из 186 (14%) слу�

чаев осложненных интраабдоминаль�

ных инфекций, обусловленных Е. faeci�

um, обнаруживались штаммы VRE.

Клинический ответ на тайгециклин

был получен у большинства больных

с осложненными инфекциями кожи и

мягких тканей, в том числе у 85,7% лиц

(24/28) с E. coli; у 80,8% (63/78) – с S.

aureus, у 86,7% (13/15) – с E. faecalis, у

80% (4/5) – с S. pyogenes группы A. Оба

пациента, у которых был изолирован

анаэробный патоген Bacteroides fragilis,

также продемонстрировали клиничес�

кий ответ на тайгециклин.

У пациентов с осложненными интра�

абдоминальными инфекциями, вызван�

ными грамотрицательными патогенны�

ми микроорганизмами, клинический

ответ был получен при выявлении E. coli

у 83,6% (153/183), P. aeruginosa – у 85,7%

(36/42). Из 10 пациентов, инфицирован�

ных S. maltophilia, 9 ответили на лечение

тайгециклином в стандартной дозе, воз�

можно, благодаря использованию его

в составе комбинированной терапии

у этих больных. Среди пациентов

с осложненными интраабдоминальны�

ми инфекциями, вызванными грампо�

ложительными патогенными микроор�

ганизмами Е. faecium, E. faecalis и

S. aureus, частота клинического ответа

составила 77,4% (130/168), 79,5% (70/88)

и 77,1% (37/48) соответственно. Кроме

того, из 20 пациентов, инфицированных

B. fragilis, 95% (19), ответили на лечение

тайгециклином.

Обсуждение результатов
Следует отметить, что популяция этих

исследований состояла преимуществен�

но из пациентов, которые находились

в критическом состоянии, о чем свиде�

тельствуют высокие показатели тяжести

их заболевания. У многих из них были

госпитальные инфекции, и большинст�

во в течение последнего года получали

другие антибиотики. Кроме того, у

32,9% пациентов с осложненными ин�

фекциями кожи и мягких тканей и у

49,1% с осложненными интраабдоми�

нальными инфекциями в начале иссле�

дования, то есть перед назначением тай�

гециклина, было выделено сразу не�

сколько патогенов.

Этот анализ, посвященный изучению

результатов применения тайгециклина

в реальной клинической практике, в мо�

нотерапии или в комбинации с другими

антибактериальными средствами, про�

демонстрировал его высокую эффектив�

ность в отношении инфекций, вызван�

ных различными грамотрицательными

и грамположительными возбудителями.

В результате терапии тайгециклином

у большинства пациентов с осложнен�

ными инфекциями кожи и мягких тка�

ней и осложненными интраабдоминаль�

ными инфекциями было достигнуто

излечение или значимое улучшение без

необходимости назначения каких�либо

дополнительных антибиотиков.

У пациентов, принимавших участие

в исследованиях, был выделен широкий

спектр грамположительных и грамотри�

цательных патогенных микроорганиз�

мов, в том числе антибиотикорезистент�

ных штаммов. Наиболее распространен�

ным возбудителем была E. coli, а у паци�

ентов с осложненными инфекциями ко�

жи и мягких тканей, проживающих

в Германии и Франции, часто выявляли

S. aureus. У 63,6% (56/88) пациентов

с осложненными инфекциями кожи

и мягких тканей, инфицированных

S. aureus, был выделен MRSA, при этом

у данной категории пациентов установ�

лена высокая частота клинического от�

вета на лечение тайгециклином. E. coli

была выделена в 41,8% случаях ослож�

ненных интраабдоминальных инфек�

ций, причем у 23,2% из них (45/194) бы�

ли штаммы, продуцирующие ESBL. Из

пациентов, инфицированных E. coli и

для которых была доступна информация

о клинической эффективности тайге�

циклина, 83,6% ответили на лечение

этим антибиотиком. Наблюдения в че�

тырех странах также показали, что

Е. faecium обнаруживали у 40,1% паци�

ентов с осложненными интраабдоми�

нальными инфекциями, из них у 14,0%

(26/186) – VRE. 77,4% пациентов, у ко�

торых был обнаружен этот грамположи�

тельный микроорганизм, ответили на

лечение тайгециклином в монотерапии

или в комбинации с другими антибио�

тиками. Как показал анализ, линезолид

и тайгециклин по�прежнему активны

против изолятов VRE и hVISA.

Ограничениями данного обсерваци�

онного анализа является преимущест�

венно описательный характер данных и

отсутствие сравнения.

Выводы
Проведенный анализ показал, что

в условиях реальной клинической

практики тайгециклин, назначаемый

в монотерапии или в комбинации

с другими антибактериальными препа�

ратами, эффективен при инфекциях,

вызванных многочисленными возбу�

дителями, включая мультирезистент�

ные штаммы, такие как MRSA, VRE,

Enterobacteriaceae, продуцирующие

ESBL. Полученные результаты подтвер�

ждают роль тайгециклина как антибио�

тика широкого спектра действия для ле�

чения осложненных инфекций кожи и

мягких тканей и осложненных интрааб�

доминальных инфекций, в том числе

у пациентов в критическом состоянии

в реальной клинической практике.
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Более детализированная гистологичес�

кая картина и клинические характеристи�

ки ПК были позже описаны B.K. Black

и L.V. Ackerman – в 1950 г. [3],

L.B. Woolner и соавт. – в 1952 г. [4] и

B.K. Black – в 1954 г. [5]. Семьдесят лет

спустя, после доклада F. de Quervain,

A. Schantz и B. Castleman [6], был выпол�

нен тщательный анализ 70 случаев заболе�

вания ПК, в ходе которого выделены

классические гистологические критерии

этой болезни. И только 10 лет назад

K. Sandelin и соавт. [7, 8] представили все�

охватывающее исследование ПК, вклю�

чившее 95 случаев, в котором клиничес�

кие, гистологические и цитометрические

вариации были оценены в отношении

к прогнозу. Частота ПК как причины пер�

вичного гиперпаратиреоза (ПГПТ), при�

водимая в литературе [9�20], колеблется

от 1 до 5% (табл.). 

Диагностика ПК является довольно

сложной. Пункционную биопсию опухо�

ли до операции выполнять не рекоменду�

ют по причине высокой имплантацион�

ной способности этого вида опухоли и,

как следствие, крайне большого риска ре�

цидива [15]. Кроме того, при гистологи�

ческом исследовании удаленной опухоли

зачастую сложно провести дифференци�

альную диагностику между доброкачест�

венной аденомой ПЩЖ и ПК. Часто ПК

диагностируется ретроспективно после

операции при проявлении гормональной

активности рецидива или метастазов

в случае ошибочного заключения гисто�

лога о доброкачественной аденоме ПЩЖ.

Наиболее оптимальным является установ�

ление диагноза до или во время операции

(на основании макроскопических призна�

ков), что позволяет выполнить радикаль�

ное вмешательство [17]. Однако даже

в настоящее время ПК нередко диагнос�

тируют после операции исходя из данных

окончательного гистологического иссле�

дования или на основании развития реци�

дива опухоли на шее либо наличия пер�

систирующего ПГПТ, что требует прове�

дения повторного вмешательства на шее,

а также при проявлении гормональной

активности регионарных или отдаленных

метастазов, что в большинстве случаев

диктует необходимость хирургического

удаления субстрата, вызывающего разви�

тие ПГПТ.

Гистологическое исследование, вклю�

чающее современные методы ядерной

ДНК�цитометрии, в целом повышает точ�

ность диагностики ПК и, кроме того, эти

методы также важны для прогноза заболе�

вания. Достижения оперативной техники,

комбинируемые с топическими методами

диагностики, повышают эффективность

хирургического лечения ПК, благодаря

чему радикальная en bloc процедура обес�

печивает лучшие шансы для излечения.

Однако это возможно лишь в случае

предоперационной диагностики ПК,

поскольку оперативное вмешательство,

проводимое при доброкачественной аде�

номе ПЩЖ, не является радикальным

для ПК.

Поскольку единственной радикальной

процедурой является хирургическое вме�

шательство с удалением опухоли единым

блоком (резекция en bloc), учитывая

склонность опухоли к локальным рециди�

вам при относительно позднем метастази�

ровании, летальные исходы у больных

преимущественно вследствие осложне�

ний гиперкальциемии (в том числе остро�

го гиперпаратиреотоксикоза), актуальны�

ми прежде всего являются согласование

оперативной техники первичного вмеша�

тельства, ранняя диагностика, проведение

лечения в специализированных центрах

эндокринной хирургии.

В отделе хирургии эндокринных желез

ГУ «Институт эндокринологии и обмена

веществ им. В.П. Комиссаренко НАМН

Украины» в течение 1967�2013 гг. было

пролечено 8 пациентов с ПК, что соответ�

ствует 6% от всех случаев ПГПТ. Возраст

больных колебался от 24 до 65 лет. Сред�

ний возраст составил 32,1±5,4 года, что

достоверно меньше, чем пациентов с доб�

рокачественными гиперпластическими

заболеваниями паращитовидных желез

(56,8±4,0 года, n=121). Среди больных

было 4 мужчин и 4 женщины. При добро�

качественных формах ПГПТ соотноше�

ние мужчин и женщин составило 1:4,1,

что является характерным для ПГПТ [21,

22]. Вследствие того, что ПК является

редкой патологией, диагноз нечасто про�

ясняется до операции. Особенно необхо�

димо оценить вероятность злокачествен�

ной формы ПГПТ у молодых больных, ко�

торая манифестирует с выраженной

гиперкальциемии и тяжелых симптомов,

характерных для ПГПТ: полиурии, поли�

дипсии, слабости, утомляемости, анорек�

сии, рвоты, дегидратации, потери массы

тела, анемии, характерных фиброзно�

кистозных поражений костной ткани

с наличием патологических переломов,

мочекаменной болезни (МКБ) и нефро�

кальциноза, ведущих к хронической по�

чечной недостаточности (ХПН), а также

психических расстройств. Лабораторная

диагностика включала исследование со�

держания общего и ионизированного

кальция и фосфора в крови и моче, опре�

деление уровня паратгормона (ПГ) в кро�

ви, щелочной фосфатазы. Топическая диа�

гностика основывалась на данных пальпа�

ции, УЗИ, КТ, МРТ, сцинтиграфии с тал�

лием и галлием, ангиографии, селектив�

ного венозного забора крови на ПГ. Одна�

ко наибольшее значение в диагностике

злокачественного генеза ПГПТ имеют

макро� и микрогистологические призна�

ки во время первичной операции. Опу�

холь обычно большая, мультилобулярная,

белая или коричнево�серая, часто плотная

при пальпации, имеет видимую толстую

капсулу, сцепленную с окружающими

мышцами, щитовидной железой и трахеей

или пищеводом. В ряде случаев наличие

Хирургическое лечение
паращитовидной

Паратиреоидная карцинома (ПК) представляет собой редкое опухолевое
поражение паращитовидных желез (ПЩЖ). Данное злокачественное
заболевание имеет относительно медленное течение, но с высокой
тенденцией к рецидивам после операции. Впервые ПК описал F. de Quervain
в 1909 г. [1], но лишь в 1948 г. E.H. Norris [2] доложил о первой серии больных
на основании анализа 40 собранных случаев.

А.Н. Кваченюк, д.м.н., ГУ «Институт эндокринологии и обмена веществ 

Таблица. Частота ПК как причины ПГПТ
согласно данным литературы

Автор Абс. число ПГПТ ПК, %

J.A. van Heerden [15] 2013 0,6

Y. Fujimoto [10] 165 4,2

J. Visset [16] 260 5

C. Proye [16] 600 0,3

J.P. Mattei [17] 528 2,3

J.7F. Henry [18] 4600 1,5

С.И. Рыбаков [19, 20] 140 6



ПК не совсем очевидно, пока болезнь не

рецидивирует и больные не подвергаются

повторной операции. Рецидивы после

удаления одиночной, необычно больших

размеров паратиреоидной опухоли долж�

ны вызвать особую настороженность вра�

чей в отношении подозрения на малигни�

зацию. К классическим гистологическим

критериям ПК относятся трабекулярные

или розеткоподобные скопления парен�

химальных клеток, так же, как и инвазив�

ный рост в опухолевую капсулу и высокий

митотический индекс. Однако значение

этих критериев до настоящего времени

является предметом дискуссий, и некото�

рые авторы утверждают, что только нали�

чие метастазов или «чистой» инвазии в ок�

ружающие ткани подтверждают диагноз

ПК [13, 14, 23�25]. Следует также разли�

чать ПК и рецидивный ПГПТ вследствие

диссеминации и имплантации паратирео�

идных клеток, что может наблюдаться

в случае повреждения капсулы при удале�

нии аденомы [14, 25]. Интраоперацион�

ная экспресс�биопсия позволяла только

заподозрить признаки, которые характер�

ны для ПК. Часто диагноз проясняется

лишь при окончательной гистологии на

парафиновых блоках.

В нашей серии больных при исследова�

нии уровня сывороточного кальция до

первичной операции у пациентов с ПК он

составил 3,3±0,3 ммоль/л, что превышает

аналогичный показатель при доброкаче�

ственной форме ПГПТ (2,7±0,2 ммоль/л,

n=121). Эти высокие значения отражают

тяжесть клинической манифестации, ко�

торая обычно сочетается с тяжелыми об�

щими симптомами с высокой частотой

МКБ и скелетными нарушениями. Так,

общая симптоматика, характерная для

ПГПТ (общая слабость, быстрая утомляе�

мость, запоры, анемия, полиурия�поли�

дипсия, потеря веса), разной степени вы�

раженности выявлена у всех больных

(100%). У 7 (87,5%) пациентов отмечались

выраженные костные нарушения в виде

костных, мышечных и суставных болей,

изменения походки, остеопороза, перело�

мов, деформации костей, субпериосталь�

ных резорбций фаланг кистей, выпадения

зубов, «педжетоидных» изменений чере�

па, кист костей (у двух больных развились

большие кисты нижней челюсти – одна из

наиболее частых локализаций кист). Так�

же у 7 (87,5%) пациентов наблюдались по�

чечные осложнения ПГПТ: у всех боль�

ных – МКБ, у четырех – признаки нефро�

кальциноза и у троих – развитие ХПН.

Кроме того, у этих пациентов зарегистри�

рованы висцеральные проявления ПГПТ,

в частности агрессивное течение язвенной

болезни двенадцатиперстной кишки, эро�

зивные гастриты и энтероколиты, панкре�

атиты, панкреокальцинозы и калькулез�

ные холециститы. Двое больных (25%) пе�

ренесли острый отечный панкреатит. В то

же время психическая симптоматика

ПГПТ отмечена лишь у одного пациента

(12,5%), что, возможно, свидетельствует

о том, что для развития психических

расстройств необходимо более продолжи�

тельное время, и поэтому они более харак�

терны для длительно протекающих добро�

качественных гиперпластических заболе�

ваний ПЩЖ. Результаты наших наблюде�

ний согласуются и с данными литературы.

Так, Е. Shane и соавт. [26], которые прове�

ли исследование с участием 62 больных,

обнаружили костные нарушения у 46

(73%) пациентов, в то время как такие из�

менения были выявлены только у 8�10%

больных с доброкачественными опухоля�

ми. Острые панкреатиты встречаются

у 10�15% пациентов с ПК, но исключи�

тельно редко – при доброкачественных

опухолях [10�12]. Иногда клиническая

картина характеризовалась сочетанием

острого гиперпаратиреотоксикоза и выра�

женной слабости, в большей или меньшей

степени выраженной нейропсихической

симптоматикой. Однако эта клиническая

картина не является строго специфичной

для ПК, поскольку такая же выраженная

симптоматика может регистрироваться

при больших аденомах ПЩЖ. Таким об�

разом, при оценке клинических форм

ПГПТ в нашей группе пациентов выявлено,

что 7 из 8 пациентов имели смешанные

формы заболевания: костно�почечно�

висцеральную – 3 пациента, костно�вис�

церальную – 2, костно�почечно�висце�

рально�психическую – 1. Только у одного

больного обнаружена моносимптомная

почечная форма. Вышеизложенное свиде�

тельствует о вовлечении в патологический

процесс при ПК многих органов и систем.

Длительность течения ПГПТ на фоне ПК

до постановки диагноза составила 1,8±0,5

года, что достоверно меньше (p<0,05)

по сравнению с соответствующим показа�

телем при гиперплазии ПЩЖ (4,9±1,8)

и солитарной аденоме (3,6±0,3). Таким

образом, помимо установленного факта

широкого вовлечения всех органов и сис�

тем организма, ПК является наиболее ма�

нифестной формой ПГПТ. Это подтверж�

дает и частота кризов острого паратирео�

токсикоза, который был отмечен у троих

больных. Кроме того, приступ паратирео�

токсикоза стал причиной летального ис�

хода у одного пациента, который умер до

операции через несколько часов после

поступления в клинику.

По данным литературы, в двух третях

случаев опухоль при ПК является пальпи�

руемой, что справедливо лишь для 5% аде�

ном [10�12, 27]. В нашей серии опухоль

пальпировалась у 4 из 8 больных (50%),

в то время как в наших наблюдениях доб�

рокачественных аденом опухоль пальпи�

ровалась у 10 (8,6%) из 116 пациентов.

Кроме того, при удалении опухоли при

ПК имели достоверно большие размеры,

чем при доброкачественных аденомах

(p<0,05).

Грамотно выполненное и своевремен�

ное оперативное вмешательство пока что

остается единственной возможностью из�

лечения больных ПК [10�12, 28]. Если хи�

рург интраоперационно видит многодоль�

чатую, серую, плотную и адгерентную

опухоль, то следует поставить диагноз

ПК. На основании этого выполняется ре�

зекция en bloc, которая охватывает любую

инфильтрированную прилежащую к опу�

холи ткань [10�12, 26]. Если вероятность

диагноза ПК весьма высока, то удалению

не должна предшествовать биопсия или

любая другая более ограниченная резек�

ция опухоли для экспресс�биопсии. Ради�

кальная первичная операция четко демон�

стрирует уменьшение риска локальной

диссеминации из ПК и в последующем

также снижает риск персистенции или ре�

цидива болезни [10�12]. Более того, неко�

торые ПК могут иметь недостаточное коли�

чество типичных макроскопических приз�

наков и аденомоподобный вид, в связи

с чем гемитиреоидэктомия рекомендуется

для удаления любого тиреоидприлежаще�

го паратиреоидного поражения с подозри�

тельными чертами [29]. 

Процедура для первичной резекции en

bloc при ПК хорошо детализирована

Fujimоto et al. [10]. Латеральная граница

вмешательства простирается до внутрен�

него края сонной артерии вдоль ее хода по

шее [11]. Претиреоидные мышцы в после�

дующем пересекаются и удаляются для

адекватности обзора и радикальности ре�

зекции. Возвратный ларингеальный нерв

идентифицируется близко к его каудаль�

ному источнику на шее. Нерв прослежи�

вается в краниальном направлении и дис�

сектируется от опухолевой массы, если

необходимо, с помощью увеличительных

очков [10]. Однако, если нерв плотно

сцеплен с опухолью, им можно пожертво�

вать и удалить вместе с опухолевым бло�

ком. En bloc резекция также требует удале�

ния ипсилатеральной тиреоидной доли

вместе с пара� и претрахеальной клетчат�

кой и ипсилатеральным тимусом [12]. Тра�

хеальная и пищеводная стенки тщательно

скелетизируются с целью удалить всю

клетчатку и лимфоузлы между трахеей

и сосудистым футляром. После удаления

опухоли сосудистый футляр открывается

и пристально исследуется с последующей

экспресс�биопсией подозрительных лим�

фоузлов. Поскольку метастазы ПК в реги�

онарные лимфоузлы встречаются нечасто

и обычно появляются на поздней стадии

болезни, требование относительно прове�

дения рутинной профилактической шей�

ной диссекции является спорным, и дан�

ное вмешательство редко рекомендуется

при первичной операции [6, 10, 28, 29].

Однако модифицированную диссекцию

шеи обязательно выполняют при увели�

ченных или гистологически позитивных

лимфоузлах [10�12].

В нашем наблюдении использован сле�

дующий объем оперативного вмешатель�

ства: у 3 больных проведена паратиреоид�

эктомия с опухолью; у 4 пациентов парал�

лельно с паратиреоидэктомией с опу�

холью выполнена унилатеральная экстра�

фасциальная гемитиреоидэктомия

с резекцией претиреоидних мышц (резек�

ция en bloc). В послеоперационном пери�

оде нормализация клинико�лабораторных

показателей наблюдалась у 4 (50%) боль�

ных, у двух (25%) из них развился перма�

нентный гипопаратиреоз. Рецидив ПГПТ

и ПК возник у 2 (25%) пациентов. Реци�

див был связан с нерадикальным удалени�

ем тканей, прилежащих к опухоли (щито�

видная железа, мышцы, клетчатка). По�

вторные операции, которые сопровожда�

лись гемитиреоидэктомией, резекцией

мышц и прилежащих тканей и клетчатки,

способствовали длительной ремиссии.

Один больной поступил в клинику с тяже�

лым приступом гиперпаратиреоидного

криза, этот пациент умер через несколько

часов без операции. При аутопсии обнару�

жен распространенный тромбоз сосудов

мозга, легких, сердца и значительный ме�

тастатический процесс в легких. У осталь�

ных больных признаков, свидетельствую�

щих о наличии метастатического процес�

са, не выявили. Еще один пациент умер

через 5 лет от момента постановки диа�

гноза вследствие прогрессирующей ХПН

после четырех операций по поводу ло�

кального рецидива с клинической карти�

ной ПГПТ. Всего умерли 2 (25%) больных. 

Выводы
Таким образом, ПК – наиболее манифе�

стная и быстро прогрессирующая форма

ПГПТ. Характерными являются вовлече�

ние в процесс практически всех органов

и систем; регистрируют крайне неболь�

шую долю моносиндромных форм при до�

минировании мультисиндромных сме�

шанных с превалированием костной, по�

чечной и висцеральной симптоматики.

Отмечается невысокая частота психичес�

ких расстройств, которые более характер�

ны для длительно протекающих доброка�

чественных аденом ПЩЖ. Ранняя

диагностика и адекватное хирургическое

лечение в специализированной клинике

с обязательной en bloc резекцией повыша�

ет эффективность и радикальность лече�

ния и улучшает прогноз заболевания. Наи�

более благоприятный прогноз получен

при первичных радикальных операциях.

Проведение обязательного послеопераци�

онного мониторинга состояния пациентов

позволяет обнаружить ранние признаки

биохимического и гормонального рециди�

ва болезни, что является прямым показа�

нием для повторной операции на шее даже

при отсутствии топической диагностики.

Повторные операции во многих случаях

гарантируют длительную ремиссию забо�

левания, но они редко бывают радикаль�

ными. С прямой угрозой для жизни ассо�

циируются уровень гиперкальциемии

и частота развития гиперпаратиреотокси�

коза. При отдаленных метастазах прогноз

крайне неблагоприятный.
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