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Гіперпаратиреоз (ГПТ) у дітей може бу
ти наслідком доброякісних чи злоякісних 
гормонально-активних пухлин прищито-
подібних залоз (ПЩЗ), їх гіперплазії, дефі-
циту вітаміну D, вітамін D-залежного ра-
хіту, хронічної гіперфосфатемії, хронічної 
хвороби нирок, у тому числі після їх тран-
сплантації, а у немовлят — проявом ком-
пенсаторної реакції на гіпопаратиреоз чи 
дефіцит вітаміну D у матері.

Первинний гіперпаратиреоз (ПГПТ) є за- 
хворюванням, в основі якого лежить пер-
винна гіперфункція ПЩЗ із патологічним 
надмірним синтезом паратгормону (ПТГ) і, 
як наслідок, з порушенням обміну кальцію 
(Са) в організмі [1, 2] Поширеність ПГПТ 
складає в середньому від 1 до 4 випадків 
на  1000 населення, і частіше зустрічаєть-
ся у жінок — 3 : 1 [3]. Поширеність ПГПТ 
у дітей є значно меншою, ніж у дорослих — 
в межах 2–5 випадків на 100 000 дитячого 
населення, з вищою частотою серед підліт-

ків, а орієнтовна захворюваність серед ді-
тей може складати 1 : 200.000–300.000 ди-
тячого населення [4]. 

У підлітків і молодих дорослих основ
ною причиною ПГПТ є спорадичні аденоми 
ПЩЗ, значно рідше ПГПТ є компонентом 
одного зі спадкових синдромів множинної 
ендокринної неоплазії: МЕН1 (внаслідок  
мутації в гені MEN1), МЕН2А (мутації  
в RET протоонкогені на 10 хромосомі), МЕН4  
(внаслідок гетерозиготних інактивуючих 
мутацій в гені CDKN2B (12p13.1-p12), що ко-
дує протеїн р27) [5]. Також ПГПТ може бути 
компонентом синдрому гіперпаратиреозу –
пухлини щелепи (Hyperparathyroidism-jaw  
tumor syndrome, HPT-JT), що спричинений  
мутацією гена CDC73 (інша назва — HRPT2),  
при якому описані як доброякісні, так і зло-
якісні пухлини однієї чи кількох ПЩЗ  
[6, 7, 8]. У дітей найменшого віку ПГПТ час-
тіше розвивається внаслідок гермінатив-
них гомозиготних інактивуючих мутацій 
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гена CASR, що кодує Са- чутливий рецеп-
тор, розташований на паратиреоцитах. 
Біалельні мутації цього гена призводять 
до тяжкого неонатального ГПТ і гіперкаль-
ціємії небезпечної для життя немовляти. 
У більш старшому віці у дітей гетерозигот-
ні інактивуючі мутації гена CASR частіше 
мають сприятливіший перебіг ПГПТ і про-
являються доброякісною сімейною гіпо-
кальціуричною гіперкальціємією [9]. 

Основними проявами ПГПТ є біль у кіст- 
ках, їх деформація, патологічні переломи,  
біль в суглобах, в животі (гіпоацидність), 
диспепсичні симптоми, біль в проекції ни-
рок (за розвитку нирково-кам’яної хвороби),  
поліурія, полідипсія, швидка стомлюваність,  
слабкість у м’язах, діарея, закрепи, зни-
ження ваги, затримка росту, брадикардія,  
гіпотензія, тощо. У випадках, коли ПГПТ 
є складовою частиною одного з синдро-
мів (МЕН1, МЕН2А, МЕН4, HPT-JT тощо),  
спектр інших клінічних проявів залежить  
від певної поєднаної патології. Біохімічни
ми критеріями ПГПТ є гіперкальціємія, 
гіпофосфатемія, гіперкальціурія (хоча Са 
в сечі може бути низьким у разі поєднан-
ня з дефіцитом вітаміну D), високий чи не-
адекватно нормальний рівень в сироват-
ці крові інтактного ПТГ (при високому чи 
високо-нормальному рівні Са в сироватці). 
Причинами підвищення рівня Са та ПТГ, 
можуть бути не лише доброякісні утворен-
ня прищитоподібних залоз, але саме у разі 
раку ПЩЗ (РПЩЗ) ГПТ має більш агресив-
ний перебіг. 

В статті наведено клінічний випадок 
агресивного перебігу РПЩЗ у підлітка з ос-
теопорозом кісток на тлі ПГПТ.

Опис клінічного випадку.
Хлопчик віком 16 років звернувся са-

мостійно на консультацію до Українського 
науково-практичного центру ендокринної 
хірургії, трансплантації ендокринних орга-
нів і тканини МОЗ України (Центру) з при-
воду патології кісток, остеопорозу, постій-
ного болю в нижніх кінцівках, в кульшових 
суглобах спастичного характеру, що не усу- 
вається знеболювальними препаратами, не-
можливості самостійно пересуватись без ми- 
лиць, підвищеного нічного діурезу, скутос-

ті у литкових м’язах. З анамнезу відомо, що 
батьки пацієнта три роки тому звернули-
ся до ортопеда після спонтанного перелому 
правої великогомілкової кістки у хлопчика. 
При подальшому спостереженні ортопедом 
через рік дитині було встановлено діагноз: 
«Юнацький епіфізеоліз обох кульшових су-
глобів», зі значним остеопорозом, обмежен-
ням самостійного пересування і в 2019 році 
виконано остеосинтез обох стегнових кісток 
(рис. 1). Протягом останнього року показ-
ники ПТГ постійно перевищували верхню 
межу норми більше ніж втричі (максималь-
но — 2171 пг/мл (норма 15–65)), з постійною 
гіперкальціємією. 

При обстеженні в Центрі: зріст 163,6 см  
(–  1,48 SD), маса тіла, статевий розвиток, 
стан серцево-судинної системи для віку 
і  статі в нормі. Візуально — значна де-
формація нижніх кінцівок, пальпаторно 
в  ділянці нижньої щелепи зліва — щіль-
не утворення розміром до 2 см. Лаборатор
ні обстеження: загальний аналіз крові,  
сечі, сечовина, креатинін, загальний білок 
на доопераційному та післяопераційно-
му етапах  — в межах норми, Са іонізова-
ний (Са++) — 1,9 ммоль/л, Са загальний — 
3,08  ммоль/л, фосфор — 0,52 ммоль/л, 
ПТГ — 1523,2 пг/мл (норма 15–65), 25(ОН) 
вітамін D — 14,32 нг/мл (норма 30–100), 
ТТГ — 5,69 мкМО/мл (норма 0,27–4,2) віль
ний Т4 — 0,59 нг/дл (норма 1,1–1,8). ЕКГ, 
рентгенографія грудної клітини в нормі.  
При УЗД в ЩЗ утворення відсутні, її роз-
міри в нормі; в проєкції яремної вирізки,  
частково загрудинно розташоване м’яко
тканинне утворення зниженої ехогенності,  
гіперваскулярне в режимі ЦДК 35 × 13 мм;  
зліва в проекції ПЩЗ — гіпоехогенне утво-
рення 9 × 6 мм, в проєкції нижньої щелепи 
зліва — гранульома неправильної форми 
16 × 4 мм. На МСКТ ПЩЗ із контрастуван-
ням в ділянці нижнього полюса лівої част-
ки ЩЗ визначається кістозний утвір округ-
лої форми (ПЩЗ). В ділянці нижнього 
полюса правої частки ЩЗ — гіперваскуляр-
не утворення округлої форми, з нерівними  
чіткими контурами, розмірами 21 × 17 × 31 мм,  
неоднорідної структури за рахунок гіподен-
сивних включень, що відповідає зміненій 
правій нижній ПЩЗ. Шийна частка вилоч-
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кової залози зліва, неоднорідної структури 
за рахунок гіподенсивних включень (Рис. 2).

За результатами лабораторного та ін-
струментального обстеження встановлено 
діагноз: ПГПТ, маніфестна кісткова фор-
ма, важкий перебіг. Аденома правої ниж-
ньої ПЩЗ. Кіста лівої нижньої ПЩЗ. Бура 
пухлина нижньої щелепи. Остеодистрофія 

верхньої третини обох гомілок. Стан після 
остеосинтезу стегнових кісток (2019 рік). 
Первинний гіпотиреоз. Затримка зросту со-
матогенна. Пухлина тимусу? 

Хворого доправлено до хірургічного від- 
ділення для проведення оперативного лі-
кування та виконано оперативне втру-
чання в об’ємі: ревізія ПЩЗ для виявлен-

а) рентгенографія кульшових суглобів б) рентгенографія колінних суглобів

Рис. 1. Рентгенографія кульшових і колінних суглобів  
(цифрова рентгенологічна система Philips Bucky Diagnost):  

ознаки епіфізеолізу голівок обох стегнових кісток, двобічного коксартрозу, відносне вкорочення  
лівої ноги. Ознаки системного ураження кісток за типом фіброзної дисплазії. 

Біла стрілка — кіста лівої нижньої ПЩЗ Довга біла стрілка — змінена права  
нижня ПЩЗ. Чорна стрілка — права частка 
щитоподібної залози. Білі короткі стрілки — 

гіподенсивні включення шийної частки тимусу
Рис. 2. МСКТ ПЩЗ із контрастуванням (Toshiba Aquilion)
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ня їх гіперплазії та пухлинних утворень, 
видалення пухлини правої та лівої ниж-
ньої ПЩЗ з резекцією рогу тимусу. Під час 
оперативного втручання виявлено пух-
линне утворення, що знаходилось в межах 
правого рогу тимусу, на 4 см нижче ниж-
нього полюса правої частки ШЗ, розмірами 

30 × 22 × 15 мм, загальною вагою до 4,3 гра-
мів (рис. 3, 4). Експрес-гістологічний висно-
вок: пухлина правої ПЩЗ, що містить ци-
тологічні елементи, характерні для РПЩЗ. 
Фрагмент тканини тимусу без змін гістоло-
гічної будови.

Під час операції, одразу після видален-
ня пухлини ПЩЗ, виконано забір крові, що 
вказав на нормалізацію показників ПТГ 
і Са: ПТГ — 12,8 пг/мл, Са++ 1,34 ммоль/л. 
В динаміці, через 4 дні після оперативного 
втручання рівень ПТГ становив 59,6 пг/мл, 
Са++ — 1,28 ммоль/л. 

При патогістологічному досліджен
ні пухлина ПЩЗ має солiдну будову i скла-
дається з основних клiтин ПЩЗ. Жирова 
тканина в стромi пухлини відсутня. В стро- 
мi визначаються фiброз i кiстозна дегенера
цiя. Пухлина оточена фiброзною капсулою.  
Визначаються ознаки iнвазiї в капсулу пух- 
лини, а також ознаки екстраорганної iнва- 
зiї в жирову тканину. В жировiй клiтковинi 
визначається тканина тимуса без гiстоло
гiчних особливостей будови (рис. 5)

Остаточний діагноз: Рак правої нижньої 
ПЩЗ Т2N0Mx (8-ма редакція, 2017 рік),  
І стадія, ІІІ клінічна група. Кіста лівої 
нижньої ПЩЗ. Бура пухлина нижньої ще-
лепи. Епіфізеоліз головок обох стегнових 
кісток. Остеодистрофія верхньої третини 
обох гомілок. Стан після остеосинтезу стег-
нових кісток (2019 рік). Первинний гіпоти-
реоз. Затримка зросту соматогенна.

Для з’ясування можливої генетичної 
причини ГПТ хворому було проведене до-

Рис. 3. Операційне поле.  
Стрілки: а — пухлина правої нижньої ПЩЗ;  

b — верхній ріг тимусу

Рис. 4. Видалена пухлина правої нижньої ПЩЗ 
на планшетці для оцінки розмірів  

(стрілка а — пухлина ПЩЗ;  
b — фрагмент тимусу)

Рис. 5. Білою стрілкою вказано ознаки 
екстраорганної інвазії в жирову клітковину



62 Проблеми ендокринної патології № 1, 2021

Клінічна ендокринологія

слідження в генетичній лабораторії США 
за допомогою таргетної multicancer панелі 
(з аналізом понад 80 генів, зокрема генів 
МЕН). Виявлена мутація MAX c.25G  >  T 
(p.Val9Leu), що була класифікована як не-
ясно значуща (VUS). Мутації в гені MAX 
асоційовані з розвитком спадкової феохро-
моцитоми-парагангліоми, але не були опи-
сані у пацієнтів з ізольованим ПГПТ [10, 11]. 

Після оперативного лікування пацієнт 
перебував під динамічним наглядом ди-
тячого ендокринолога Центру з контролем 
показників Са++, ПТГ, 25(ОН) вітаміну D 
в  сироватці крові, з проведенням корекції 
лікування залежно від їх рівнів препара-
тами Са й вітаміну D. На тлі терапії з ча-
сом стан хворого клінічно поліпшився, біль  
в  нижніх кінцівках припинився, через 
6  міс. хлопчик зміг самостійно пересува-
тись без милиць, розміри кісти нижньої 
щелепи зменшились до 1 см. Разом із тим, 

через 2 місяці після операції рівень ПТГ 
став поступово зростати (до 152 пг/мл), з по-
мірним зниженням рівня вітаміну D на тлі 
нормально-високих показників Са++ в крові. 
Це вимагало збільшення дози препаратів 
вітаміну D і зміни його виду. Корекція під-
вищеного рівня ПТГ проводилась препара-
тами альфакальцидолу чи кальцитріолу 
як у вигляді монотерапії, так і у поєднан-
ні з холекальциферолом. Зважуючи високі 
показники ПТГ з метою уточнення ймовір-
ності персистенції захворювання, пацієн-
ту було виконано ПЕТ/КТ (з 11С-холіном)  
(рис. 6).

Було виявлено накопичення радіофар-
мпрепарату в проекції правої та лівої верх-
ніх ПЩЗ, розмірами 6 і 5 мм відповідно, 
без накопичення препарату в проекції ви-
даленої злоякісної пухлини ПЩЗ (відсут-
ність персистенції пухлини)

ОБГОВОРЕННЯ
РПЩЖ — це рідкісне злоякісне захво

рювання, що виникає спорадично або є про- 
явом певних генетичних мутацій. Пошире
ність РПЩЖ серед хворих на ПГПТ не пе-
ревищує 1 %, однак частота варіює в різних  

країнах: зокрема, від 1 % пацієнтів з ПГПТ 
в США до 5 % і 5,2 % в Японії і Італії відпо-
відно [12]. РПЩЖ серед дітей є вкрай рід-
кісним, як в спорадичних випадках, так  
і у випадках сімейного ГПТ [11]. 5- і 10-річна  

Рис. 6. Білою стрілкою вказані вогнища накопичення фармпрепарату
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виживаність пацієнтів з РПЩЖ становить 
78–85 % і 49–70 % відповідно [13], при цьо- 
му рецидив хвороби зустрічається у більш 
ніж 50 % пацієнтів [14]. Метастазування в лім- 
фатичні вузли зустрічається дуже зрідка,  
і летальність є  наслідком метастатичного  
ураження внутрішніх органів [15]. Етіоло
гія РПЩЖ, як і  інших злоякісних ново
утворень, ймовірно, пов'язана з взаємодією 
безлічі екологічних і генетичних факторів.  
Вплив радіації, особливо в дитинстві, збіль- 
шує ризик доброякісного захворювання ПЩЗ,  
а також одночасної неоплазії щитовидної 
залози і ПЩЗ, але неясно, чи є такий вплив 
етіологічним фактором РПЩЖ. Основну роль  
в  патогенезі як спорадичного, так і сімей-
ного типу РПЩЖ відіграє вроджена мута-
ція гена-супресора CDC73, який кодуєть-
ся геном HRPT2 і розташовується на 1q2,5 
хромосомі. Останні дослідження вказують, 
що саме соматичні мутації гена CDC73 при-
сутні в 66–100 % випадків спорадичного 
РПЩЖ, в той час як в спорадичних добро-
якісних аденомах ПЩЗ спостерігаються 
в  1% випадків [16]. Молекулярний патоге-
нез РПЩЖ залишається досі слабо вивче-

ним, оскільки незмінені клітини ПЩЗ ма-
ють знижений клітинний обмін, що значно 
ускладнює вивчення генетичних і обмін-
них особливостей малігнізованих клітин. 
Однак, дослідження, проведені Fernandez-
Ranvier et al. [17], продемонстрували збіль-
шення швидкості обміну речовин і генетич-
них змін в ракових клітинах в порівнянні 
з клітинами доброякісних пухлин ПЩЗ.

Клінічна картина РПЩЗ різноманітна,  
не містить жодного патогномонічного симп- 
тому, має перебіг під маскою різних захво-
рювань. Жодне лабораторне дослідження 
не  дає можливості діагностувати РПЩЖ, 
але деякі результати дозволяють запідо
зрити РПЩЖ при виявленні у пацієнта 
ПГПТ. Так, середні значення загального Са 
в сироватці крові у пацієнтів з РПЩЖ, згід-
но з даними досліджень за останні три деся-
тиліття, складають 14,6 мг/дл (3,5 ммоль/л),  
і близько 60–65 % пацієнтів мають рівень 
Са понад 14,6 мг/дл (>  3,5  ммоль/л) [18]. 
Ідентифікація нових лабораторних марке-
рів, які можуть допомогти диференціювати 
злоякісні варіанти ПГПТ від доброякісних, 
є постійним предметом досліджень.

ВИСНОВОК
1.	Даний клінічний випадок свідчить про 

складність диференційної діагностики 
РПЩЗ у пацієнта з ПГПТ у зв’язку з від-
сутністю патогномонічної симптоматики 
та специфічних діагностичних маркерів. 

2.	Незважаючи на низьку частоту РПЩЗ, 
зокрема у дітей, необхідно детально ана-
лізувати кожен випадок ПГПТ з огля-
ду на можливість злоякісного процесу 
в ПЩЗ, надто при значно високих рівнях 
ПТГ, Са++ крові та тяжкої клінічної симп-
томатики ГПТ.

3.	Своєчасна верифікація злоякісної пухли-
ни ПЩЗ дає можливість вчасної діагно

стики і, відповідно, визначення тактики 
та адекватного об’єму оперативного втру-
чання.

4.	Дітям з патологією кісткової системи, що  
проявляється патологічними перелома
ми, епіфізеолізом, остеопенією чи остео
порозом, зокрема з гіперкальціємією, слід  
проводити обстеження на патологію ПЩЗ  
для вчасного лікування і уникнення інва
лідизуючих тяжких ускладнень хвороби.

5.	Підвищення рівня ПТГ крові після опе-
ративного втручання на ПЩЗ може свід-
чити не лише про персистенцію хвороби, 
а й про їх гіперплазію.
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РАК ПРИЩИТОПОД²БНО¯ ЗАЛОЗИ У П²ДЛ²ТКА  
З КРИТИЧНИМ СИСТЕМНИМ ОСТЕОПОРОЗОМ

Товкай О. А., Паламарчук В. О., Мазур О. В.,  
Войтенко В. В., Зелінська Н. Б., Глоба Є. В.

Український науково-практичний центр ендокринної хірургії,  
трансплантації ендокринних органів і тканин при МОЗ України, м. Київ 

paldoc@i.ua
Не зважаючи на низьку частоту раку прищитоподібної залози (РПЩЗ) у дітей, кожен випадок пер-

винного гіперпаратиреозу (ПГПТ) повинен детально аналізуватись з огляду на можливість наявності 
злоякісного процесу, особливо при надто високих рівнях Паратгормону (ПТГ) та Кальцію іонізованно-
го (Са++) крові у поєднанні з важкою симптоматикою, що частіше проявляється у вигляді системного 
остеопорозу та переломами трубчастих кісток, вираженим утворенням конкрементів в нирках та жов-
чному міхурі. 

Біохімічними критеріями ПГПТ, як при доброякісних утвореннях ПЩЗ, так і при злоякісних, 
окрім підвищення рівня ПТГ та гіперкальціємії, являються: гіпофосфатемія, гіперкальціурія (хоча Са 
в сечі може бути низьким у разі поєднання з дефіцитом вітаміну D). Для з’ясування генетичної при-
чини гіперпаратиреозу можливе проведення генетичного дослідження із використанням таргетної 
multicancer панелі (з аналізом понад 80 генів, зокрема генів МЕН). Уданому випадку виявлена мутація 
MAX c.25G > T (p.Val9Leu), що була класифікована як неясно значуща (VUS). Мутації в гені MAX асо-
ційовані з розвитком спадкової феохромоцитоми-парагангліоми, але не були описані у пацієнтів з ізо-
льованим ПГПТ, що підтверджує відсутність зв’язку генетичного аспекту та наявної пухлини ПЩЗ.

Методом лікування РПЩЗ, я однієї з причин ПГПТ - оперативне, з наступним динамічним на-
глядом та контролем показників ПТГ та Са++  плазми крові у поєднанні з візуалізаційними методами 
дослідження. Підвищення рівня останніх вище референтних показників в післяопераційному періоді, 
у даному випадку ПТГ — 152 пг/мл, що коригується  препаратами  альфакальцидолу чи кальцитріолу  
як у вигляді монотерапії, так і у поєднанні з холекальциферолом, відсутністю топічної візуалізації, 
не завжди вказують на персистенцію хвороби.  

В таких випадках, додатковим методом діагностики можливої персистенції захворювання, може 
слугувати ПЕТ/КТ (з 11С-холіном), який дозволяє диференціювати накопичення фармпрепарату в не-
типових місцях проведеної операції.

К л ю ч о в і  с л о в а :  рак прищитоподібної залози, хірургічне лікування, первинний гіперпарати
реоз, діагностика.
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Despite the low incidence of thyroid cancer (PCOS) in children, each case of primary hyperparathyroidism 

should be analyzed in detail for the presence of a malignant process, especially at too high levels of parathyroid 
hormone (PTH) and calcium ionized (Ca++) blood. in combination with severe symptoms, which are more often 
manifested in the form of systemic osteoporosis and fractures of the tubular bones, expressed by the formation 
of stones in the kidneys and gallbladder.

Biochemical measures for primary hyperparathyroidism, both in benign and malignant parathyroid tu-
mors, in addition to elevated PTH and hypercalcemia, are: hypophosphatemia, hypercalciuria (although Ca in 
the urine may be low in combination with vitamin D deficiency). To determine the genetic cause of hyperpara-
thyroidism, it is possible to perform a genetic research using a target multicancer panel (with analysis of more 
than 80 genes, including MEN genes). In this case, a mutation of MAX c.25G> T (p.Val9Leu) was detected, 
which was classified as unclearly significant (VUS). Mutations in the MAX gene have been associated with the 
development of hereditary pheochromocytoma-paraganglioma, but have not been described in patients with 
isolated primary hyperparathyroidism, confirming the lack of association between the genetic aspect and the 
existing parathyroid tumor.

One of the causes of parathyroid cancer is operative, with the subsequent dynamic supervision and control 
of indicators of PTH and Ca++ of blood plasma in combination with imaging methods of research. Increase in the 
level of the last above reference values ​​in the postoperative period, in this case PTH - 152 pg/ml, which is cor-
rected by alfacalcidol or calcitriol both as monotherapy and in combination with cholecalciferol, lack of topical 
imaging, do not always indicate persistent disease.

In such cases, an additional method of diagnosing the possible persistence of the disease may be PET/CT 
(with 11C-choline), which allows to differentiate the accumulation of the drug in atypical sites of the surgical 
operation.

K ey  wor d s :  thyroid cancer, surgical treatment, primary hyperparathyroidism, diagnosis.


