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Цель. Исследовать уровень FGF23 до и после хирургического лечения вторичного гиперпаратиреоза 
и в группах сравнения у пациентов, получающих гемодиализ, разделенных по уровню паратиреоидного 
гормона, и у практически здоровых людей.

Материал и методы. Исследован одномоментно уровень фактора роста фибробластов – 23 (FGF23; 
пг/мл) в крови до и после хирургического лечения по поводу вторичного гиперпаратиреоза у пациентов, 
получающих заместительную почечную терапию гемодиализом. В группах сравнения исследован уровень 
FGF23 в крови у пациентов, получающих хронический гемодиализ. Группы разделены в зависимости от 
уровня интактного паратиреоидного гормона (ПТГ) в крови: с гипопаратиреозом (ПТГ меньше 130 пг/мл), 
с допустимым уровнем ПТГ (130-600 пг/мл) и гиперпаратиреозом (ПТГ больше 600 пг/мл). Также исследо-
ван уровень FGF23 у здоровых лиц. Всего исследовано 77 человек (33 женщины, 44 мужчины). Для оценки 
минерально-костных нарушений выполнено стандартное лабораторное обследование: биохимический ана-
лиз крови с электролитами (альбумин, общий кальций с коррекцией по альбумину, фосфор), ПТГ в крови.

Результаты. Получены данные, что уровень FGF23 в группе здоровых людей статистически ниже, 
чем в остальных группах (pU=0,001). Между группами людей с терминальной стадией хронической болез-
ни почек различие FGF23 статистически не достоверно (pU>0,05).

Заключение. У всех пациентов, получающих диализ, независимо от выраженности вторичного ги-
перпаратиреоза до и после хирургического лечения, имеется повышенный уровень FGF23 в сравнении со 
здоровыми людьми. Статистически достоверных различий по уровню FGF23 в зависимости от наличия 
или отсутствия вторичного гиперпаратиреоза и результата хирургического лечения вторичного гиперпара-
тиреоза не выявлено. Согласно полученным данным, необходимо проведение дальнейших исследований, 
направленных на выявление роли FGF23 в патогенезе вторичного гиперпаратиреоза.

Ключевые слова: вторичный гиперпаратиреоз, хроническая почечная болезнь, фосфатонин, фактор роста 
фибробластов – 23, FGF23, минерально-костные нарушения 

Objective. To study the level of FGF23 before and after thesecondary hyperparathyroidism surgical treatment 
and in the comparison groups in patients receiving hemodialysis divided by the level of parathyroid hormone and 
in healthy people.

Methods. The level of FGF23; pg/ml in the blood was simultaneouslystudied before and after surgical 
treatment for secondary hyperparathyroidism in patients undergoing renal replacement therapy. In the comparison 
groups, the level of FGF23 in the blood was studied in patients receiving dialysis for the terminal stage of chronic 
kidney disease (CKD). The groups were divided according to the level of intact parathyroid hormone (PTH) in the 
blood: with hypoparathyroidism (PTH less than 130 pg/ml), with an acceptable level of PTH (130-600 pg/ml), and 
hyperparathyroidism (PTH more than 600 pg/ml). The level of FGF23 in healthy individuals was also studied. A 
total of 77 people were examined (33 females and 44 males). To assess the mineral-bone disorders, the standard 
laboratory examination was performed: a biochemical blood test with electrolytes (albumen, total calcium with 
albumin correction, phosphorus), PTH in blood.

Results. Data have been obtained that the level of FGF23 in the group of healthy individuals is statistically 
lower than in the other groups (pU = 0.001). Between groups of people with terminal stage of CKD, the difference 
in FGF23 is not statistically significant (pU > 0.05).

Conclusions. All patients receiving dialysis, regardless of the severity of secondary hyperparathyroidism before 
and after surgical treatment, have an increased level of FGF23 in comparison with healthy people. Statistically 
significant differences in level of FGF23 depending on the presence or absence of secondary hyperparathyroidism 
and the result of surgical treatment of SHPT were not detected. According to the data obtained, further research is 
needed to identify the role of FGF23 in the pathogenesis of secondary hyperparathyroidism.

Keywords: secondary hyperparathyroidism, chronic kidney disease, phosphatonin, fibroblast growth factor 23, 
FGF23, mineral and bone disorders



380

Научная новизна статьи
Впервые установлено, что уровень фактора роста фибробластов – 23 (FGF23; пг/мл) в крови статистически 
достоверного различия не имеет у пациентов, получающих заместительную почечную терапию гемодиализом, 
независимо от выраженности вторичного гиперпаратиреоза до и после хирургического лечения. Получены 
данные, что уровень FGF23 в группе здоровых людей статистически ниже, чем в группах, разделенных по 
уровню интактного паратиреоидного гормона (меньше 130 пг/мл, 130-600 пг/мл, больше 600 пг/мл (pU=0,001)).

What this paper adds
It has been found out for the first time that the level of fibroblast growth factor 23 (FGF23; pg/ml) in the blood 
does not have a statistically significant difference in patients receiving renal replacement therapy with hemodialysis, 
regardless of the severity of secondary hyperparathyroidism before and after surgical treatment. The data have been 
obtained that FGF23 levels in the group of healthy people are statistically lower than in groups divided by the level 
of intact parathyroid hormone: less than 130 pg/ml, 130-600 pg/ml, more than 600 pg/ml (pU = 0.001).
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Введение

Вторичный гиперпаратиреоз (ВГПТ) – 
частое и серьезное осложнение хронической 
болезни почек (ХБП) среди пациентов как на 
диализе, так на преддиализной стадии [1]. При 
ВГПТ отмечаются выраженные нарушения ми-
нерально-костного обмена. Основной причиной 
смерти диализных пациентов с ВГПТ являются 
сердечно-сосудистые события [2, 3, 4, 5, 6, 7]. 
Оценка риска сердечно-сосудистых событий и 
влияния на этот риск факторов, сопряженных 
с минерально-костным обменом у пациентов, 
находящихся на заместительной почечной те-
рапии, способствует оптимизации подходов к 
лечению [2, 6, 7, 8].

Одним из менее изученных маркеров сер-
дечно-сосудистого риска является FGF23 [3, 
9, 10, 11]. FGF23 (фактор роста фибробластов 
23, фосфатонин, fibroblast growth factor-23) – 
белок, состоящий из 251 аминокислоты, кото-
рый секретируется в основном в остеоцитах и 
индуцирует в почках фосфатурию, уменьшает 
уровень кальцитриола и всасывание фосфора 
в кишечнике. Повышение FGF23 связано 
с гиперфосфатемией при ХБП и развитием 
ВГПТ. Отмечено прямое влияние FGF23 
на кардиомиоциты и развитие гипертрофии 
миокарда левого желудочка (независимо от 
наличия или отсутствия артериальной гипер-
тензии).

O.M. Gutiérrez et al. [11] исследовали 2 
группы пациентов, которые начали получать 
гемодиализ. Первую группу составили 200 
человек, которые продолжили получать гемо-
диализ в течение года, вторую группу – 200 
человек, которые умерли в течение года. Во 
второй группе отмечено значимое увеличение 
FGF23 вне зависимости от уровня кальция, 
фосфора, паратиреоидного гормона. Однако в 
обеих группах пациенты не страдали тяжелым 

гиперпаратиреозом (медиана уровня паратире-
оидного гормона составила 198 и 192 пг/мл). 
Остается неизвестным: оказывает повышение 
FGF23 прямое токсическое действие или же 
является суррогатным маркером токсичности 
других факторов.

Доказано, что паратиреоидэктомия (ПТЭ) 
при ВГПТ снижает риск сердечно-сосудистых 
осложнений и летальность у пациентов, полу-
чающих заместительную почечную терапию 
гемодиализом [2, 8].

Согласно актуальным национальным 
рекомендациям по минеральным и костным 
нарушениям при ХБП (2015 г), выделяют це-
левой уровень паратиреоидного гормона (ПТГ) 
у пациентов, получающих заместительную по-
чечную терапию (ЗПТ) диализом, соответству-
ющий 150-300 пг/мл, и допустимые значения 
ПТГ в диапазоне 130-600 пг/мл. Стойкое по-
вышение ПТГ больше 1000 пг/мл в течение 6 
месяцев является показанием к ПТЭ [2].

Имеются единичные зарубежные исследо-
вания, в которых оценивали уровень FGF23 
после ПТЭ. В одном исследовали 15 человек 
до паратиреоидэктомии и в сроки 1, 3, 7, 10 
дней после операции. Получено значимое 
снижение FGF23 после операции, а в 1-е и 
3-и сутки после операции уровень FGF23 
имел прямую корреляцию с уровнем фосфора 
и произведением кальция и фосфора [12]. В 
другом исследовании у 46 пациентов FGF23 
оценивался до паратиреоидэктомии с ауто-
трансплантацией и после операции – через 5 
и 90 дней [13]. Показатель FGF23 до и после 
операции в различные сроки не имел стати-
стически достоверного изменения.

Имеющиеся неоднозначные результаты ис-
следований уровня FGF23 у пациентов до и по-
сле хирургического лечения ВГПТ, отсутствие 
сравнения данных с полученными результатами 
по уровню ПТГ, а также с группой неопериро-
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ванных пациентов послужили основанием для 
проведения данного исследования.

Цель. Исследовать уровень FGF23 до и по-
сле хирургического лечения вторичного гипер-
паратиреоза и в группах сравнения у пациентов, 
получающих гемодиализ, разделенных по уров-
ню паратиреоидного гормона, и у практически 
здоровых людей.

Материал и методы

Выполнено одномоментное исследование в 
соответствии с «Этическими принципами про-
ведения научных медицинский исследований 
с участием человека» с поправками 2000 г. и 
«Правилами клинической практики в Россий-
ской Федерации», утвержденными Приказом 
Минздрава РФ от 19.06.2003 г. № 266. Исследо-
вание одобрено локальным этическим комите-
том ФГБУ «Научный центр реконструктивной 
и восстановительной хирургии» СО РАМН 
(протокол заседания № 9 от 09.11.2012 г.), и 
локальным этическим комитетом ФГБОУ ВО 
ИГМУ 25.11.2016.

Критерий включения – наличие показаний 
к хирургическому лечению ВГПТ у пациентов, 
получающих ЗПТ гемодиализом.

Критерии исключения для всех групп: от-
каз испытуемого участвовать в исследовании.

Пациенты распределены по следующим 
группам.

Группа пациентов до оперативного лечения 
ВГПТ (20 человек). 

Пациенты после хирургического лечения 
(21 человек: 1 – после субтотальной ПТЭ, 19 – 
после тотальной ПТЭ с аутотрансплантацией, 
1 – без аутотрансплантации) наблюдались в 

различные сроки (от 2 до 53 месяцев) и были 
разделены по группам в зависимости от кон-
трольного уровня ПТГ: 

группа пациентов после операции (п/о)  
№ 1 с рецидивом или персистенцией ВГПТ 
(ПТГ больше 600 пг/мл); 

группа пациентов п/о № 2 с допустимым 
уровнем ПТГ (130-600 пг/мл); 

группа пациентов п/о № 3 с низким уровнем 
ПТГ (меньше 130 пг/мл);

группу сравнения № 1 составили практи-
чески здоровые люди. Критерий включения – 
отсутствие соматической патологии.

Группу сравнения № 2 составили пациен-
ты на ЗПТ гемодиализом, не оперированные 
по поводу ВГПТ, с уровнем ПТГ в крови  
130-600 пг/мл. 

Группу сравнения № 3 составили пациенты 
на ЗПТ гемодиализом, не оперированные по 
поводу ВГПТ, с уровнем ПТГ в крови меньше 
130 пг/мл. 

Всего критериям включения и исключения 
соответствовало 77 человек (33 женщины, 44 
мужчины).

Подробная характеристика групп представ-
лена в таблице 1.

Для оценки минерально-костных на-
рушений выполнено следующее стандартное 
лабораторное обследование: биохимический 
анализ крови с электролитами (альбумин (г/л), 
общий кальций с коррекцией по альбумину  
(Са, ммоль/л), фосфор (Р, ммоль/л)), интакт-
ный паратиреоидный гормон (ПТГ) в крови  
(пг/мл). Уровень фактора роста фибробластов –  
23 (FGF23) в крови (пг/мл) был определен 
методом иммуноферментного анализа (ИФА) 
на микропланшетном ридере ELx800 компании 

Таблица 1
Характеристика групп

Группа Количество Возраст,
лет

Паратиреоидный 
гормон,  пг/мл

Кальций,  
ммоль/л

Фосфор,  
ммоль/лЖенщины Мужчины

До операции 20 49,5
(31; 59)

1641,5
(1326; 2500)

2,5
(2,4; 2,6)

1,9
(1,8; 2,0)9 11

После операции 
№ 1 (больше 600)

3 43
(38; 61)

1186
(718; 2500)

1,9
(1,8; 2,3)

1,4
(1,2; 2,5)1 2

После операции 
№ 2 (130-600)

6 50
(33; 63)

256
(235; 299)

2,1
(1,8; 2,3)

1,8
(1,4; 2,1)1 5

После операции 
№ 3 (меньше 130)

12 49,5
(36; 54)

42,7
(28,6; 55,2)

1,7
(1,7; 2,2)

1,2
(1,0; 1,4)3 9

Сравнения 
№ 1 (здоровые)

12 32
(29,5; 40)

40
(40; 40)

2,4
(2,4; 2,4)

1,1
(1,0; 1,3)6 6

Сравнения 
№ 2 (130-600)

18 55
(39; 62)

360,5
(270; 486)

2,1
(2,0; 2,6)

1,7
(1,6; 2,0)9 9

Сравнения 
№ 3 (меньше 130)

6 59
(40; 66)

91,5
(75; 103,5)

2,2
(2,1; 2,2)

1,9
(1,5; 2,5)4 2
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BIO-TEKINSTRUMENTS, с использованием 
набора ELISA Kit for Fibroblast Growth Factor 
23 (FGF23) компании CLOUD-CLONE CORP. 
(CCC, USA), на базе ИФА лаборатории ГБУЗ 
«ИОКБ».

Статистика

Обработка результатов произведена с по-
мощью пакета программ Statistica 10.0 для 
Windows (лицензия №AXAR301F64301OFA-E). 
Данные представляли в виде медианы с нижним 
и верхним квартилями (LQ;UQ). Определение 
значимости различий полученных данных (р) в 
сравниваемых выборках проведено по критерию 
Манна-Уитни. Значимыми считали различия 
при p<0,05.

Результаты

Полученные данные оценки минерально-
костных нарушений представлены в таблице 1.

Сравнительный анализ групп по основным 
лабораторным показателям минерально-кост-
ного обмена, возрасту и полу представлен в 
таблице 2.

Медиана, нижний и верхний квартили 
уровня FGF23 в различных группах представ-
лены в таблице 3.

Уровень FGF23 в группе сравнения №1 
статистически ниже, чем в остальных группах 
(pU=0,001).

Обсуждение

Более низкие значения FGF23 у людей 
без патологии почек подтверждаются данными 
литературы и объясняются тем, что повы-
шение FGF23 направлено на поддержание 
нейтрального баланса фосфора, за счет супрес-
сии продукции 1,25 (ОН)2D и уменьшения 
гастроинтестинальной абсорбции фосфора [9; 
10]. Между остальными группами достоверного 
статистического различия нет (pU>0,05). Не-
смотря на это, в литературе описана прямая 
корреляция между уровнем FGF23 и ПТГ у 
пациентов с ХБП [10]. Считается, что при 
высоком уровне фосфора в крови наблюдается 
и высокий уровень FGF23 у пациентов с тер-
минальной стадией ХБП [10]. Однако нами не 
получено подтверждение этого факта в группе 
пациентов с гипопаратиреозом, которые не 
имели достоверно отличающихся значений 
FGF23 (pU>0,05).

Согласно полученным данным, уровень 
FGF23 у пациентов с терминальной стадией 
ХБП оставался высоким при различном па-
ратиреоидном статусе как в группе опериро-
ванных пациентов, так и без хирургического 
вмешательства.

Выводы

1. У всех пациентов, получающих ЗПТ 
диализом, независимо от выраженности ВГПТ 
до и после хирургического лечения, имеется 

Таблица 2
Значимые различия между группами

Таблица 3
Уровень FGF23 в различных группах

Группа Пол Возраст Паратиреоидный 
гормон

Кальций Фосфор

До операции□ ♦♦●●∆∆◊◊○○ ■♦♦●●◊◊○○ ●●∆∆
После операции № 1 (Больше 600)■ ♦●∆◊◊○ □∆
После операции № 2 (130-600)♦ □□■●●∆○ □□∆∆ ●∆∆
После операции № 3 (меньше 130)● □□■♦♦◊◊○○ □□∆∆ □□♦◊◊
Сравнения № 1 (здоровые)∆ ◊○ □□■♦◊◊○○ ■♦♦●●◊◊○○ □□♦♦◊◊○
Сравнения № 2 (130-600)◊ ∆ □□■■●●∆∆○○ □□∆∆ ●●∆∆
Сравнения № 3 (меньше 130)○ ∆ □□■♦●∆∆◊◊ □□∆∆ ∆

Примечание: □,  ■,  ♦,  ●,  ∆,  ◊,  ○ – р<0,05; □□,  ■■,  ♦♦,  ●●,  ∆∆,  ◊◊,  ○○ – р<0,005.

Группа Медиана Нижний квартиль Верхний квартиль Максимум

До операции 73,7 55,4 93,5 789,5
После операции № 1 (больше 600) 83,1 74,0 102,1 102,1
После операции № 2 (130-600) 88,2 45,4 107,6 499,5
После операции № 3 (меньше 130) 75,7 52,5 93,2 154,7
Сравнения № 1 (здоровые) 16,1 13,2 27,0 31,7
Сравнения № 2 (130-600) 70,0 55,9 87,1 124,3
Сравнения № 3 (меньше 130) 67,4 25,6 97,8 484,5
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повышенный уровень FGF23 в сравнении со 
здоровыми людьми.

2. Статистически достоверных различий по 
уровню FGF23 в зависимости от наличия или 
отсутствия ВГПТ и результата хирургического 
лечения ВГПТ не выявлено.

3. Согласно полученным данным, необхо-
димо проведение дальнейших исследований, 
направленных на выявление роли FGF23 в 
патогенезе ВГПТ.
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