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АКТУАЛЬНОСТЬ 

Гипопаратиреоз — заболевание, характеризующе-
еся недостатком паратиреоидного гормона (ПТГ), при-
водящим к гипокальциемии, гиперфосфатемии и по-

вышению фракционной экскреции кальция с мочой [1]. 
Распространенность гипопаратиреоза варьирует в пре-
делах от 23 до 37 случаев на 100 тыс. человек. Наиболее 
частой причиной является проведение оперативного 
вмешательства на органах шеи (примерно в 78–80% 
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Гипопаратиреоз — эндокринное заболевание, обусловленное поражением околощитовидных желез, при котором 
снижена или отсутствует секреция паратиреоидного гормона. Это неизбежно приводит к нарушению фосфорно-каль-
циевого обмена с развитием гипокальциемии и связанных с этим состоянием осложнений. При хроническом течении 
гипопаратиреоза требуется пожизненная медикаментозная терапия, включающая препараты витамина D и кальция. 
Целью лечения является достижение целевых показателей фосфорно-кальциевого обмена, однако в то же время 
имеется риск ятрогенной гиперкальциемии, вплоть до развития гиперкальциемического криза, часто осложняюще-
гося развитием острой почечной недостаточности. В свою очередь, длительно сохраняющаяся, даже относительная 
гиперкальциемия — неблагоприятный фактор риска нефролитиаза, нефрокальциноза, хронической почечной недо-
статочности вплоть до пред- и диализных стадий. 
Дигидротахистерол — синтетический аналог витамина D, ранее активно применявшийся в комплексной терапии 
гипопаратиреоза. В соответствии с современными представлениями, отечественными и зарубежными рекоменда-
циями данный препарат не должен использоваться в лечении хронического гипопаратиреоза. Особенности мета-
болизма дигидротахистерола (длительный период выведения, отсутствие регуляции синтеза активных метаболитов 
дигидротахистерола по типу обратной связи, высокая биологическая активность) и, как следствие, узкий терапевти-
ческий диапазон обуславливают частое развитие гиперкальциемии и ассоциированных с ней нарушений. 
В данной статье приводится собственное клиническое наблюдение серии случаев пациентов с хроническим гипо-
паратиреозом, получавших терапию дигидротахистеролом, осложнившуюся тяжелой гиперкальциемией и острой 
почечной недостаточностью. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: гипопаратиреоз; дигидротахистерол; околощитовидная железа; гипокальциемия; гиперкальциемия; гипер-
кальциемический криз; нефрокальциноз; почечная недостаточность.
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Hypoparathyroidism is an endocrine disease caused by damage of the parathyroid glands and characterized by underproduc-
tion of parathyroid hormone. This can lead to severe hypocalcemia and its associated complications. The chronic hypoparath-
yroidism requires lifelong therapy including calcium and vitamin D analogues. The goal of treatment is to maintain the target 
parameters of phosphorus-calcium metabolism. At the same time, there is a risk of iatrogenic hypercalcemia on the standard 
therapy, up to the hypercalcemic crisis, often complicated by the acute renal failure. Moreover, chronic hypercalcemia acts as 
a predisposing factor for nephrolithiasis, nephrocalcinosis, chronic renal failure including pre- and dialysis stages.
Dihydrotachysterol is a synthetic analogue of vitamin D, which was previously widely prescribed for hypocalcaemic hypopar-
athyroidism. In accordance with modern Russian and international guidelines, this drug should not be used in the treatment 
of chronic hypoparathyroidism. The main features in the metabolism of dihydrotachysterol (long elimination period, lack of 
feedback regulation of the active metabolites, high biological activity) and a narrow therapeutic window cause the frequent 
development of hypercalcemia and associated disorders.
We present several clinical cases of patients with hypoparathyroidism treated with dihydrotachysterol, which was complicat-
ed by severe hypercalcemia and acute renal failure. 
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 случаев)  [2]. В целом частота гипопаратиреоза после 
операции на области шеи составляет около 8% случаев, 
среди них у 75% пациентов наблюдаются транзиторные 
нарушения, разрешающиеся в течение первых 6 мес 
после вмешательства  [3]. Хронический послеопераци-
онный гипопаратиреоз, как правило, диагностируется 
не более чем в 2% случаев [4]. К другим причинам разви-
тия гипопаратиреоза относятся различные генетические 
заболевания  [5], включающие аутоиммунный гипопара-
тиреоз в рамках аутоиммунного полигландулярного син-
дрома 1 типа, аутосомно-доминантную гипокальциемию, 
синдром ДиДжорджи и др. В редких случаях поражение 
околощитовидных желез (ОЩЖ) может быть следствием 
их инфильтрации при гемохроматозе, болезни Вильсона, 
а также вследствие метастатического процесса. Описаны 
казуистические случаи пострадиационного поражения 
ОЩЖ. Диагноз идиопатического гипопаратиреоза уста-
навливается после исключения основных причин разви-
тия заболевания, в том числе с помощью медико-генети-
ческого консультирования [4]. 

Некомпенсированный гипопаратиреоз характери-
зуется повышенной нервно-мышечной проводимостью 
и может проявляться разнообразными симптомами ги-
покальциемии, начиная от легкой парестезии, мышеч-
ных спазмов и удлинения скорректированного интерва-
ла QT (QTc) до тяжелых, угрожающих жизни проявлений, 
таких как аритмия, ларингоспазм и тетания. Однако 
у некоторых пациентов, особенно с определенными ге-
нетическими формами гипопаратиреоза, гипокальци-
емия может протекать бессимптомно [2]. К основным 
терапевтическим целям относится поддержание низ-
ко-нормальных показателей кальция в сыворотке крови. 
Согласно действующим рекомендациям, на фоне тера-
пии допускаются также значения кальциемии несколько 
ниже референса при условии отсутствия проявлений 
заболевания. Концентрации фосфора, магния и показа-
тели суточной кальциурии должны находиться в пре-
делах референсных диапазонов (РД), а концентрация 
25(ОН)  витамина  D  — более 30 нг/мл (75 нмоль/л), как 
и в общей популяции [6]. Помимо достижения целевых 
лабораторных показателей, лечение хронического гипо-
паратиреоза направлено на предотвращение симптомов 
гипокальциемии и минимизацию развития осложнений 
заболевания [7]. Однако стандартная терапия препара-
тами кальция и активными формами витамина D может 
увеличивать риски развития осложнений вследствие 
неадекватно подобранных доз. Таким образом, некото-
рые осложнения гипопаратиреоза могут быть связаны 
не только с самим заболеванием, но и нерационально 
подобранными схемами лечения [8].

Для лечения гипокальциемии при гипопаратиреозе 
в разное время использовались различные лекарствен-
ные препараты. Впервые в 1909 г. W. MacCallum и C. Voegtlin 
заметили, что паратиреоидэктомия сопровождается гипо-
кальциемией, а парентеральное введение экстракта ОЩЖ 
и кальция эффективно для ее купирования  [9]. В 1928 г. 
был открыт эргостерол, превращающийся под действием 
ультрафиолетовых лучей в эргокальциферол и колекаль-
циферол. Терапия гипопаратиреоза на тот момент вклю-
чала в себя прием высоких доз колекальциферола (60–
920 тыс. МЕ в сутки) [10]. В 1933 г. был разработан препарат 
дигидротахистерола (ДГТ), являющийся фотохимическим 

производным эргокальциферола, в 1938 г. он был в пер-
вый раз применен у пациентов с гипопаратиреозом [11]. 
В 1971 г. был выделен активный метаболит витамина D — 
1,25(OH)2D3 (кальцитриол), искусственно синтезировать 
его получилось в 1972 г., а в 1986 г. он был уже представ-
лен в виде лекарственного средства. В 1973 г. эксперимен-
тально был получен 1α-гидроксивитамин D3 [12], и в 1981 г. 
японской фармацевтической компанией Chugai совмест-
но с Институтом биомедицинских исследований Teijin раз-
работан альфакальцидол (1α-гидроксивитамин  D3) [13]. 
На сегодняшний день препараты кальцитриол и альфа-
кальцидол являются основными для лечения пациентов 
с гипопаратиреозом.

В данном клиническом наблюдении представлена 
серия случаев пациентов (табл. 1), получавших ДГТ для 
лечения гипопаратиреоза с развитием выраженной ги-
перкальциемии и острой почечной недостаточности 
вследствие передозировки препаратом. Случаи нагляд-
но иллюстрируют последствия приема ДГТ без регуляр-
ного контроля кальция крови, а также опасность само-
стоятельного изменения получаемой дозы.

ОПИСАНИЕ КЛИНИЧЕСКИХ СЛУЧАЕВ

Клинический случай 1
Пациентка А., 63 лет, из анамнеза известно, что 

в 2003 г., после проведенной тотальной тиреоидэктомии 
по поводу папиллярного рака щитовидной железы, раз-
вился хронический гипопаратиреоз. Длительно получа-
ла терапию кальция карбонатом в дозе 1000 мг/сут, одна-
ко симптоматика гипокальциемии сохранялась. В связи 
с частыми эпизодами судорог неоднократно самостоя-
тельно вводила 10–20 мл кальция хлорида внутривенно 
с краткосрочным положительным эффектом. С 2006  г. 
по рекомендации эндокринолога к терапии добавлен 
ДГТ по 6 капель/сут. На этом фоне состояние пациент-
ки улучшилось, и она в течение длительного времени 
не обращалась за медицинской помощью. Регулярного 
контроля показателей фосфорно-кальциевого обмена 
не проводилось. 

В 2017 г. в связи с возобновлением судорог пациентка 
самостоятельно увеличила дозу ДГТ с 6 до 30 капель/сут 
(рис. 1), которую получала на протяжении 5 дней с по-
следующим присоединением тошноты и рвоты. С указан-
ными жалобами обратилась за амбулаторной помощью 
в ФГБУ «НМИЦ эндокринологии» Минздрава России, 
где была зафиксирована выраженная гиперкальциемия 
(кальций общий 3,61 ммоль/л, РД 2,15–2,55; кальций ио-
низированный 1,65 ммоль/л, РД 1,03–1,29), а также сниже-
ние фильтрационной функции почек (расчетная скорость 
клубочковой фильтрации (рСКФ) по EPI 13 мл/мин/1,73 м2) 
с повышением мочевины до 20,1 ммоль/л (РД 2,5–6,7). 
С диагнозом гиперкальциемического криза, осложнив-
шегося острым интерстициальным нефритом и острой 
почечной недостаточностью, пациентка была экстренно 
госпитализирована в нефрологическое отделение. В ста-
ционаре проводилась инфузионная терапия физиологи-
ческим раствором в течение 10 дней с положительным 
эффектом, на момент выписки достигнута нормокальцие-
мия (кальций общий 2,16 ммоль/л, кальций ионизирован-
ный 1,08 ммоль/л) и нормофосфатемия (0,94 ммоль/л, РД 
0,74-1,52), повышение рСКФ по EPI до 36 мл/мин/1,73 м2. 
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При УЗИ в  обеих почках впервые выявлены гиперэхоген-
ные включения размерами 3,5 и 2 см. По данным эхокар-
диографии определялись кальцинаты кольца и створок 
аортального клапана. После стабилизации основных 
показателей фосфорно-кальциевого обмена пациента 
была переведена на терапию альфакальцидолом в дозе 
1 мкг/сут и препаратами кальция (1500–3000 мг/сут). 

В дальнейшем пациентка продолжила наблюдать-
ся в ФГБУ «НМИЦ эндокринологии» Минздрава России. 
Последняя госпитализация в 2022 г., где по данным ла-
бораторного обследования отмечена субкомпенсация 
фосфорно-кальциевого обмена — нормокальциемия 
(альбумин-скорректированный кальций 2,25 ммоль/л); 
нормофосфатемия (1,5 ммоль/л) и гиперкальциурия 
(9,1 ммоль/сут) на фоне терапии альфакальцидолом 
в дозе 2,5 мкг/сут, карбонатом кальция 3000 мг/сут. Ги-
помагниемия исключена (0,763 ммоль/л). В стационаре 
проведена коррекция терапии — доза карбоната каль-
ция уменьшена до 2000 мг/сут, доза альфакальцидола 
оставлена без изменений. Фильтрационная функция 
почек оставалась удовлетворительной (рСКФ по EPI 
79 мл/мин/1,73 м2). При УЗИ почек отмечены диффузные 
изменения паренхимы обеих почек, уплотнение чашеч-
но-лоханочной системы с гиперэхогенными включения-
ми до 0,1-0,3 см без четкой акустической тени (расцене-
ны как микролиты), конкремент правой почки до 0,6 см 
с акустической тенью. Также были отмечены признаки 
начальной катаракты обоих глаз. По данным нативной 
МСКТ головного мозга кальцификаций не выявлено. 

Клинический случай 2
Пациент Б., 41 год. Диагноз гипопаратиреоза установ-

лен в 2020 г. после проведенной тотальной тиреоидэкто-
мии по поводу папиллярного рака щитовидной железы. 
Назначено лечение ДГТ 14 капель 3 р/сут, карбонатом 
кальция 3000 мг/сут. Спустя 12 дней от начала приема ДГТ 
отметил ухудшение состояния, повышение артериально-

го давления до 160/100 мм рт. ст., давящие боли за груди-
ной с иррадиацией в голову, в связи с чем госпитализиро-
ван в стационар с подозрением на острый коронарный 
синдром. В ходе госпитализации выявлена тяжелая гипер-
кальциемия (кальций общий 3,28 ммоль/л), а также зна-
чимое снижение фильтрационной функции почек (рСКФ 
по EPI 44 мл/мин/1,73 м2, мочевина 9,6 ммоль/л). В ста-
ционаре был отменен прием препаратов кальция и ДГТ, 
проводилась инфузионная терапия физиологическим 
раствором. При контрольных анализах крови спустя 2 дня 
стационарного лечения общий кальций крови составил 
2,91 ммоль/л с последующим снижением до РД. При вы-
писке пациенту рекомендован прием колекальциферола 
1000-1500 МЕ/сут и препаратов кальция 1000 мг/сут. 

При дальнейшем контроле лабораторных показате-
лей отмечалась умеренная гипокальциемия (в пределах 
2,0–2,06 ммоль/л), нормофосфатемия (0,9–3,1 ммоль/л) 
и восстановление почечной функции (рСКФ по EPI 
до 111 мл/мин/1,73 м2).

Госпитализация в ФГБУ «НМИЦ эндокринологии» 
Минздрава России в 2021 г., при поступлении отмечена 
декомпенсация фосфорно-кальциевого обмена — вы-
раженная гипокальциемия (альбумин-скорректирован-
ный кальций 1,87 ммоль/л, ионизированный кальций 
0,94 ммоль/л), нормофосфатемия (1,19 ммоль/л), гипо-
кальциурия (2,2 ммоль/сут). Проведена коррекция тера-
пии — инициирован прием альфакальцидола по 0,5 мкг 
утром и 0,25 мкг вечером (0,75 мкг/сут), увеличена доза 
карбоната кальция до 1500 мг/сут с достижением и лабо-
раторного и клинического улучшения самочувствия (аль-
бумин-скорректированный кальций 2,02 ммоль/л, фосфор 
1,23 ммоль/л). Также проведено обследование на предмет 
осложнений хронического гипопаратиреоза: фильтраци-
онная функция почек удовлетворительная (рСКФ по EPI 
88 мл/мин/1,73 м2), по данным УЗИ почек четких данных 
за наличие конкрементов не получено. При офтальмоло-
гическом осмотре помутнения хрусталика не отмечено. 

Рис. 1. Динамика изменения кальциемии у пациентки А. в зависимости от получаемой терапии.
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Клинический случай 3 
Пациентка В., 30 лет, из анамнеза известно, что в сентя-

бре 2021 г. была выполнена тиреоидэктомия с централь-
ной лимфодиссекцией по поводу папиллярной адено-
карциномы.  В послеоперационном периоде развились 
симптомы гипокальциемии. Внутривенно вводился глю-
конат кальция, однако уровень кальция не исследовал-
ся. Пациентка была выписана с рекомендацией приёма 
ДГТ 10 капель/сут и карбоната кальция по 2000 мг/сут.

При лабораторном контроле через несколько не-
дель после выписки фиксировалась нормокальциемия 
(общий кальций 2,23 ммоль/л (РД 2,08–2,65), кальций 
ионизированный 0,95 ммоль/л (РД 1,05–1,3)), гиперфос-
фатемия (1,84 ммоль/л (РД 0,81-1,45)). Врачом по месту 
жительства доза ДГТ была увеличена до 30 кап/сут.

Спустя 10 дней после повышения дозы ДГТ пациентку 
стала беспокоить выраженная слабость, впоследствии 
присоединились тошнота и рвота, головокружение, явле-
ния наподобие зрительных галлюцинаций. По данным ла-
бораторных анализов от 16.10.2021 — общий кальций бо-
лее 6,0 ммоль/л, фосфор 3,34 ммоль/л, ПТГ 0,477 пмоль/л 
(РД 1,69—6,9). Пациентка была экстренно госпитали-
зирована в стационар по месту жительства: на момент 
поступления рСКФ по EPI составила 18 мл/мин/1,73 м2. 
Проводился форсированный диурез (фуросемидом и фи-
зиологическим раствором). На 5–7-й день госпитализа-
ции отмечалось значимое снижение уровня кальциемии: 
общий кальций 2,64 ммоль/л, ионизированный кальций 
1,14 ммоль/л; а также улучшение фильтрационной функ-
ции почек (рСКФ по EPI 58 мл/мин/1,73 м2). После выписки 
в анализах крови фиксировались целевые показатели фос-
форно-кальциевого обмена: общий кальций 2,06 ммоль/л, 
альбумин-скорректированный кальций 2,1 ммоль/л, 
фосфор 1,27 ммоль/л (РД 0,74–1,52), магний 0,67 ммоль/л 
(РД 0,66–1,07), 25(OH)D 49 нг/мл, суточная кальциурия 
до 2,97 ммоль/сут (РД 2,5–7,5). Пациентка была выписана 
без рекомендаций по терапии гипопаратиреоза, в свя-
зи с чем обратилась за телемедицинской консультацией 
в одну из коммерческих клиник г. Москвы, где была на-
значена терапия карбонатом кальция 2000 мг/сут, каль-
цитриолом 0,25 мкг/сут. На этом фоне по данным лабора-
торных анализов крови от января 2022 г.: ПТГ 0,2 пмоль/л 
(РД 1,17–7,63), нормокальциемия (альбумин-скорректи-
рованный кальций 2,304 ммоль/л, ионизированный каль-
ций 1,05 ммоль/л), нормофосфатемия (1,59 ммоль/л (РД 
0,78-1,65)), нормомагниемия (0,68 ммоль/л), медикаменто-
зная терапия продолжена в прежнем объеме.

Госпитализация в ФГБУ «НМИЦ эндокринологии» 
Минздрава России в марте 2022 г. На момент госпита-
лизации получала терапию кальцитриолом 0,25 мкг/сут, 
кальция карбонатом 1500 мг/сут, колекальциферолом 
2000 МЕ/сут. На этом фоне отмечалось сохранение целе-
вых показателей фосфорно-кальциевого обмена с нор-
мокальциемией (альбумин-скорректированный каль-
ций 2,312 ммоль/л), нормофосфатемией (1,23 ммоль/л), 
нормомагниемией (0,7 ммоль/л) и нормокальциурией 
(7,02 ммоль/сут). Уровень ПТГ 7,35 пг/мл (РД 15–65), что 
позволило установить хроническую форму заболевания. 
Фильтрационная функция почек остается сохранной 
(рСКФ по EPI 96 мл/мин/1,73 м2). По данным УЗИ почек 
визуализировались эхографические признаки диффуз-
ных изменений паренхимы почек.

Клинический случай 4
Пациентка В., 78 лет, из анамнеза известно, что 

с 2004 г. после тиреоидэктомии, осложнившейся разви-
тием хронического послеоперационного гипопарати-
реоза, рекомендован прием ДГТ по 8 капель/сут, а так-
же препаратов кальция (доза неизвестна). 

В 2021 г. отметила появление потливости, потери аппе-
тита, гипотонии. По данным лабораторных анализов крови 
впервые зафиксирована выраженная гиперкальциемия 
(кальций общий 3,3 ммоль/л), снижение фильтрационной 
функции почек (рСКФ по EPI 19 мл/мин/1,73 м2). Эндокри-
нологом по месту жительства рекомендована отмена ДГТ, 
при этом госпитализация в нефрологический стационар 
не обсуждалась. Спустя месяц при контрольном анали-
зе крови сохранялась гиперкальциемия до 2,7 ммоль/л 
по общему кальцию (до 1,34 ммоль/л по кальцию ионизи-
рованному), рСКФ по EPI 23 мл/мин/1,73 м2. Пациентка ам-
булаторно консультирована специалистом ФГБУ «НМИЦ 
эндокринологии» Минздрава России, рекомендовано 
питание с ограничением молочных продуктов, питьевой 
режим, контрольный анализ показателей фосфорно-каль-
циевого обмена через 2 нед или при возникновении су-
дорожного синдрома для назначения терапии альфакаль-
цидолом. 

При следующем визите к эндокринологу спустя месяц 
было отмечено наличие гипокальциемии до 1,816 ммоль/л 
по альбумин-скорректированному кальцию крови, гипер-
фосфатемии до 1,87 ммоль/л, рСКФ по EPI 21 мл/мин/1,73 м2. 
По данным УЗИ почек — микронефролитиаз, парапельви-
кальная киста левой почки, признаки хронического пиело-
нефрита. Рекомендована терапия альфакальцидолом в дозе 
0,5 мкг/сут и карбонатом кальция 1500 мг/сут. При последу-
ющем контроле были достигнуты целевые показатели каль-
ция и фосфора сыворотки крови, уровень рСКФ по EPI без 
значимой динамики.

ОБСУЖДЕНИЕ

До 2015 г. хронический гипопаратиреоз оставался 
последним серьезным эндокринным дефицитом без 
доступной заместительной терапии. Однако, несмотря 
на создание препаратов рекомбинантного ПТГ, они до сих 
пор лимитированы в своем использовании для этой ко-
горты пациентов не только на территории РФ, но и в дру-
гих странах. Традиционная терапия препаратами каль-
ция и активными формами витамина D остается основой 
лечения хронического гипопаратиреоза. По этой при-
чине оптимизация целевых параметров минерального 
обмена при минимизации ассоциированных с заболе-
ванием симптомов для профилактики многочисленных 
острых и отдаленных осложнений хронического гипо-
паратиреоза остается достаточно сложной  задачей  [1]. 
На фоне стандартной терапии сохраняются риски раз-
вития гиперкальциемии и гиперкальциурии, которые, 
в свою очередь, приводят к отложению кальция в по-
чечной паренхиме, прогрессирующему нефролитиазу 
и почечной недостаточности [14]. В когорте пациентов 
с хроническим гипопаратиреозом частота нефрокальци-
ноза и нефролитиаза, по данным различных исследова-
ний, варьирует от 12 до 57%, при этом риски их развития 
в 5 раз выше общепопуляционных показателей. Сход-
ные результаты отмечены в отношении функции почек. 
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Почечная недостаточность со снижением СКФ менее 
60 мл/мин/1,73 м2 регистрируется в 12–41% наблюдений; 
риски развития и прогрессирования ХБП возрастают 
в 2–17 раз среди пациентов со стажем гипопаратиреоза 
7 лет и более. В 2020 г. проведено одномоментное обсер-
вационное сплошное исследование с использованием 
базы данных пациентов с хроническим гипопаратирео-
зом ФГБУ «НМИЦ эндокринологии» Минздрава России, 
среди осложнений заболевания в обследуемой группе 
(n=169) преобладали нарушения со стороны почек. В дан-
ном исследовании было установлено, что 13% пациентов 
имеют ХБП 3–5 ст., а 38% — поражение структуры почек 
(нефрокальциноз или нефролитиаз) [15]. По данным ана-
лиза всероссийского регистра пациентов с гипопарати-
реозом (n=544) отмечено, что нарушение функции почек 
со снижением СКФ менее 60 мл/мин/1,73 м2 происходит 
в 15,8% случаев, нефролитиаз выявляется у 32,5% па-
циентов, нефрокальциноз  — у 12,3%. Установлено, что 
уровень кальциемии имеет отрицательную корреляцию 
с рСКФ, а риски структурных нарушений почек повыша-
ются с увеличением длительности заболевания более 
4,5 года [16].

ДГТ — синтетический аналог витамина D, ранее актив-
но применявшийся в комплексной терапии гипопарати-
реоза. Максимальная концентрация ДГТ достигается че-
рез 6 ч после приема, период полувыведения составляет 
10,5–13 ч, при этом полное прекращение действия про-
исходит через 7–21 день. Средние терапевтические дозы 
ДГТ, как правило, не превышают 1,0 мг/сут [17]. ДГТ пре-
образуется печенью в 25-гидроксидигидротахистерин. 
Образование активных метаболитов ДГТ не регулирует-
ся по типу обратной связи, поэтому концентрация 25-ги-
дроксидигидротахистерола в крови растет линейно при 
увеличении принимаемой дозы препарата, что обуслов-
ливает необходимость тщательного подбора и контроля 
дозы, обеспечивающей нормальный уровень кальция 
в крови и отсутствие гиперкальциемии [18].  ДГТ депо-
нируется в печени, жировой ткани, коже, мышцах и ко-
стях, в связи с чем его действие может продолжаться еще 
в течение 1–2 мес после прекращения приема. Это обу-
славливает пролонгированную токсичность препарата. 
Передозировка ДГТ приводит к гиперкальциемии; а при 
длительном ее сохранении — к нарушению функции по-
чек, кардиосклерозу, пневмосклерозу, нефросклерозу. 
Гиперкальциемия, обусловленная интоксикацией ДГТ, 
требует больше времени для купирования, выбора бо-
лее активной тактики лечения [19]. 

Повышение уровня сывороточного кальция напря-
мую связано с развитием почечного повреждения. Об-
ратимое снижение скорости клубочковой фильтрации 
при тяжелой гиперкальциемии во многом опосредовано 
прямым сужением почечных сосудов. Кроме того, нару-
шение концентрационной способности почек, приво-
дящее к полиурии и в дальнейшем к уменьшению объ-
ема мочи, также способствует дальнейшему ухудшению 
функции почек [20]. Предполагается, что это связано 
с подавлением водных каналов аквапорина 2 в соби-
рательных трубочках [21] и тубулоинтерстициальным 
повреждением, вызванным отложением кальция в моз-
говом веществе почек. Кроме того, активация кальций-
чувствительных рецепторов, присутствующих на базо-
латеральной мембране толстой восходящей части петли 

Генле, снижает реабсорбцию кальция и хлорида натрия. 
Острое почечное повреждение, вызванное гиперкаль-
циемией, обычно обратимо при увеличении объема 
циркулирующей жидкости, достигаемом при помощи 
инфузий физиологического раствора, а также снижении 
концентрации кальция в сыворотке крови [20].

В соответствии с отечественными и зарубежными ре-
комендациями ДГТ ввиду своих фармакодинамических 
особенностей не должен использоваться в лечении хрони-
ческого гипопаратиреоза, предпочтение следует отдавать 
более специфическим аналогам/метаболитам витамина 
D с меньшей частотой побочных эффектов  —кальцитри-
олу и альфакальцидолу. Наряду с нашими наблюдениями, 
в литературе представлено множество случаев с описанием 
токсических эффектов ДГТ. Так, еще в 1975 г. в публикации 
Ziegler R. et al. сообщается о клинических случаях передо-
зировки ДГТ с летальными исходами. Три пациентки посту-
пили в стационар в состоянии тяжелой гиперкальциемии 
(до 4,5–4,8 ммоль/л), две из них скончались от развившейся 
сердечно-сосудистой недостаточности, несмотря на успеш-
ное снижение уровня кальция крови, летальный исход тре-
тьей пациентки связан с тромбоэмболией легочной артерии 
на фоне сохраняющейся гиперкальциемии спустя несколь-
ко месяцев после прекращения приема ДГТ  [22]. Quack I. 
et al. в 2005 г. опубликовали данные по 5 пациентам, длитель-
но получающим ДГТ (от 4 до 50 лет), что привело к разви-
тию гиперкальциемии в диапазоне от 3,02 до 4,97 ммоль/л, 
осложнившейся развитием почечной недостаточности. 
У одного из пациентов, получавшего ДГТ в течение 50 лет, 
после нормализации кальция крови сохранялось стой-
кое снижение фильтрационной функции почек, при этом 
по результатам биопсии почки были обнаружены множе-
ственные тубулоинтерстициальные микрокальцинаты [23]. 
Также в литературе описан случай 74-летнего пациента, 
который ошибочно принимал 75 капель в день ДГТ (около 
3 мг) в течение 6–8 нед, что было ассоциировано с разви-
тием тяжелой гиперкальциемии >3,7 ммоль/л и почечной 
недостаточностью. Лечение включало в себя инфузионную 
терапию, преднизолон и 60 мг внутривенного памидроната 
натрия. На 4-й день кальций сыворотки снизился до РД, ле-
чение гипопаратиреоза возобновлено через 10 дней после 
прекращения приема ДГТ [19]. Также сообщается о похожем 
клиническом случае у пациентки, получающей ДГТ, которая 
была госпитализирована в стационар с гиперкальциемией 
до 4,14 ммоль/л, признаками почечной недостаточности, 
развитием аритмии, которая позже осложнилась присту-
пом ишемической болезни сердца [24]. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Большинство симптомов гиперкальциемии неспеци-
фичны, что затрудняет диагностику данного состояния 
у пациента. При терапии хронического гипопаратиреоза 
необходим пожизненный прием препаратов витамина D 
и кальция, что требует постоянного контроля лаборатор-
ных показателей, регулярного обследования на предмет 
наличия осложнений, обусловленных как непосред-
ственно гипопаратиреозом, так и получаемой терапией, 
особая настороженность требуется в отношении пожи-
лых пациентов. 

Для ДГТ характерна высокая биологическая актив-
ность, линейное увеличение концентрации препарата 
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в крови при увеличении дозы, депонирование в орга-
низме и длительное сохранение гиперкальциемическо-
го эффекта даже после прекращения приема. Трудности 
при подборе адекватной дозы, узкий терапевтический 
диапазон, а также высокий риск передозировки препа-
ратом с развитием гиперкальциемии, вплоть до гипер-
кальциемического криза с явлениями острой почечной 
недостаточности, лимитируют его использование в ле-
чении пациентов с хроническим гипопаратиреозом. Ре-
комендуется замена ДГТ на производные витамина D 
более короткого действия, такие как альфакальцидол 
или кальцитриол.
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