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Abstract. Our study aimed to establish a possible correlation between parathyroid hormone (PTH) 
levels and biomarkers of inflammation in hemodialysis patients with secondary hyperparathyroidism.
Methods. This observational сross-sectional study involved 108 hemodialysis patients with secondary 
hyperparathyroidism. The levels of serum cytokines interleukin-1 (IL-1), IL-6 and tumor necrosis 
factor-alpha (TNF-alpha) were determined in all patients. The correlations between the levels of 
inflammatory mediators on the one hand and the level of PTH on the other were studied. The effects 
of diabetes, heart failure (HF), fractures, and smoking on the inflammatory status and PTH levels 
were assessed.
Results. The level of IL-1 in patients with diabetes was more than 2 times higher than in patients 
without diabetes (p<0.05). The level of IL-6 in patients with diabetes was more than 3 times higher 
than in patients without diabetes (p<0.05). The level of TNF-alpha in patients with diabetes was more 
than 1.5 times higher than in patients without diabetes (p<0.05). The level of PTH was more than 2.4 
times higher in patients with diabetes compared with patients without diabetes (p<0.05). The level of 
IL-1 in patients with HF was 1.7 times higher than that in patients without HF (p<0.05). The level 
of IL-6 in patients with HF was more than 3 times higher than in patients without HF (p<0.05). The 
level of TNF-alpha did not differ significantly in patients with and without HF. The level of PTH was 
more than 2.3 times higher in patients with HF compared with patients without HF (p<0.05). The level 
of IL-1 in patients with fractures was more than 2.8 times higher than in patients without fractures 
(p<0.05). The level of IL-6 in patients with fractures was more than 3.6 times higher than in patients 
without fractures (p <0.05). The level of TNF-alpha in patients with fractures was more than 1.5 times 
higher than in patients without fractures (p<0.05). The level of PTH was more than 2.4 times higher 
in patients with fractures compared to patients without fractures (p<0.05). Smoking status in our study 
did not affect the levels of both PTH and inflammatory mediators. A positive correlation between the 
concentration of IL-6 and serum PTH was found (r = 0.7; p <0.001).
Conclusions. The presence of chronic inflammation is characteristic of hemodialysis patients with 
secondary hyperparathyroidism. Proinflammatory cytokine levels are significantly higher in patients 
with diabetes, HF, and a history of fractures. A positive correlation between the level of IL-6 and PTH 
may indicate a relationship between the development of secondary hyperparathyroidism and chronic 
inflammation.
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Вступ. У пацієнтів, які лікуються гемодіалі-
зом системне запалення характеризується вира-
женим запальним статусом та відіграє ключову 
роль у підвищеній захворюваності та смертності. 
Багато факторів можуть сприяти активації запа-
лення у даної когорти хворих. Окрім традиційних 
запальних біомаркерів слід визнати роль оксида-
тивного стресу в підтриманні хронічного запален-
ня у діалізних хворих. Насправді нирки є одним 
з найбільш метаболічно активних органів, що ро-
бить їх особливо вразливими до окислювальних 
пошкоджень [1]. 

Хронічна хвороба нирок (ХХН) асоціюється з 
порушенням гомеостазу (втратою) кісткової тка-
нини, що супроводжується розвитком ниркової 
остеодистрофії, а також судинної та ектопічної 
кальцифікації та біохімічними порушеннями каль-
цій-фосфорного метаболізму, та ідентифікуєть-
ся як мінеральні та кісткові порушення при ХХН 
(ХХН-МКП) [2-4].

Запальний стан, який характерний для ХХН, 
може бути пов’язаний з рівнем паратгормону 
(ПТГ). Деякі дослідження показали, що запален-
ня може викликати необоротне окислення залиш-
ків метіонін-сульфону в структурі ПТГ. Ці зміни 
в тривимірній структурі змінюють взаємодію між 
ПТГ і його рецептором. Однак доступні комер-
ційні набори не здатні розрізняти окислений ПТГ. 
Таким чином, за наявності хронічного запалення 
інтерпретація значень сироваткого ПТГ та оцінка 
тяжкості кісткової та судинної патології може бути 
ускладнена [5].
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Резюме. Метою нашої роботи було встановити можливу кореляцію між рівнями паратгормону (ПТГ) 
і біомаркерами запалення у гемодіалізних пацієнтів з вторинним гіперпаратиреозом (ВГПТ).

Методи. Ми провели поперечне (одномоментне) дослідження. До дослідження були залучені 108 гемо-
діалізних пацієнтів з вторинним гіперпаратиреозом. У всіх хворих визначали рівні сироваткових цитокінів 
інтерлейкін-1 (ІЛ-1), ІЛ-6 та фактор некрозу пухлин альфа (ТНФ-альфа). Проведений аналіз кореляційних 
зв’язків між рівнями запальних медіаторів з одного боку, та рівнем ПТГ, з іншого. Було оцінено вплив наяв-
ності діабету (ЦД), серцевої недостатності (СН), переломів та статусу паління на запальний статус та 
рівень ПТГ.

Результати. Рівні прозапальних медіаторів ІЛ-1, ІЛ-6 та ТНФ-α були підвищеними у досліджуваних 
хворих. Рівень ІЛ-1 у пацієнтів з ЦД більш ніж в 2 рази перевищував такий у пацієнтів без діабету (р<0,05). 
Рівень ІЛ-6 у пацієнтів з ЦД більш ніж в 3 рази перевищував такий у пацієнтів без діабету (р<0,05). Рівень 
ТНФ-альфа у пацієнтів з ЦД більш ніж в 1,5 рази перевищував такий у пацієнтів без діабету (р<0,05). Рівень 
ПТГ був більш ніж в 2,4 рази вищий у пацієнтів з ЦД порівняно з таким у пацієнтів без діабету (р<0,05). Рі-
вень ІЛ-1 у пацієнтів з СН в 1,7 разів перевищував такий у пацієнтів без СН (р<0,05). Рівень ІЛ-6 у пацієнтів 
з СН більш ніж в 3 рази перевищував такий у пацієнтів без СН (р<0,05). Рівень ТНФ-альфа достовірно не 
відрізнявся у пацієнтів з та без СН. Рівень ПТГ був більш ніж в 2,3 рази вищий у пацієнтів з СН порівняно з 
таким у пацієнтів без СН (р<0,05). Рівень ІЛ-1 у пацієнтів з переломами більш ніж в 2,8 рази перевищував 
такий у пацієнтів без переломів (р<0,05). Рівень ІЛ-6 у пацієнтів з переломами більш ніж в 3,6 разів пере-
вищував такий у пацієнтів без переломів (р<0,05). Рівень ТНФ-альфа у пацієнтів з переломами більш ніж в 
1,5 рази перевищував такий у пацієнтів без переломів (р<0,05). Разом з тим, рівень ПТГ був більш ніж в 2,4 
рази вищий у пацієнтів з переломами порівняно з таким у пацієнтів без переломів (р<0,05). Статус паління в 
нашому дослідженні не впливав на рівень як ПТГ, так і медіаторів запалення. Виявлений позитивний кореля-
ційний зв’язок між концентрацією ІЛ-6 та ПТГ сироватки крові (r=0,7; p<0,001).

Висновки. Для гемодіалізних пацієнтів з ВГПТ характерним є наявність хронічного запалення. Рівні 
прозапальних цитокінів достовірно вищі у пацієнтів з ЦД, СН та переломами в анамнезі. Виявлений пози-
тивний кореляційний зв’язок між рівнем ІЛ-6 та ПТГ може свідчити про взаємозв’язок розвитку ВГПТ та 
процесів хронічного запалення.

Ключові слова: вторинний гіперпаратиреоз, гемодіаліз, паратиреоїдний гормон, хронічне запалення, 
інтерлейкіни.
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З іншого боку, показано, що ПТГ стимулює 
вироблення інтерлейкіну-6 (IЛ-6) остеобластами і 
клітинами печінки [6, 7]. У свою чергу, IЛ-6 може 
модулювати синтез гострофазових білків в печінці 
[8]. Ці дані дозволили запропонувати призначення 
вітаміну Д літнім людям для зниження рівнів IЛ-6 
та C-реактивного білка (СРП) у сироватці крові та, 
можливо, для зниження ризику кісткової патоло-
гії, зокрема  числа переломів, та тромбоемболіч-
них судинних подій [9]. Таким чином, пацієнти з 
гіперпаратиреозом теоретично можуть мати більш 
високий рівень IЛ-6, CРП або фактору некрозу 
пухлин альфа (ТНФ-α). Однак попередні дослі-
дження дали суперечливі результати. В деяких до-
слідженнях виявляли підвищені рівні цих марке-
рів запалення при гіперпаратиреозі та показали їх 
кореляцію з маркерами резорбції кісток [10-13], 
тоді як в інших показана відсутність достовірної 
різниці в рівнях СРП, ІЛ-6 та лейкоцитів з контр-
ольною групою [14, 15]. Крім того, результати 
щодо впливу паратиреоїдектомії на субклінічне за-
палення також були суперечливими. Дослідження 
показали як зниження [10], так й підвищення [15-
17], або відсутність змін [12, 18] рівнів маркерів 
запалення після паратиреоїдектомії. Таким чином, 
взаємозв’язок стану хронічного запалення та вто-
ринного гіперапаратиреозу в тому числі і патологіх  
кісток є не до кінця ясним та потребує вивчення.

Тому метою нашої роботи було встановити 
можливу кореляцію між рівнями ПТГ і біомарке-
рами запалення у гемодіалізних пацієнтів з вторин-
ним гіперпаратиреозом (ВГПТ).

Матеріали та методи: Це обсерваційне по-
перечне (одномоментне) дослідження виконано 
в рамках НДР «Вивчити патогенетичні механіз-
ми формування коморбідності у хворих на ХХН 
VД стадії», державний реєстраційний номер: 
0119U000001. 

До дослідження залучені 108 пацієнтів, які лі-
кувались в КНП «КМЦНтаД», який є клінічною 
базою відділу еферентних технологій ДУ «Інститут 
нефрології НАМН України». Критеріями включен-
ня хворих у дослідження були: вік понад 18 років, 
лікування НЗТ (нирково-замісною терапією) біль-
ше 3-х місяців, наявність постійного судинного до-
ступу, Кt/V>1,2; лікування ГД 3 рази на тиждень не 
менше 4 год, інформована згода хворого прийня-
ти участь у дослідженні. Критеріями виключення 
з дослідження вважались: попередня паратиреої-
дектомія та стани, які характеризуються високим 
рівнем запалення, а саме: гемодіаліз із тимчасовим 
центральним венозним катетером, новоутворення, 
активна інфекція, яка спричинила госпіталізацію 
за 15 днів до забору крові, гепатит В або С; відмова 
пацієнта. 

Кожному діалізному хворому в КНП 
«КМЦНтаД» щомісяця визначається стандартний 
біохімічний профіль, який включає сечовину, кре-
атинін сироватки крові; сироваткові рівні загаль-

ного білку, альбуміну, калію, кальцію, фосфату, 
гемоглобіну, білірубіну, АЛТ, АСТ. Кожні 3 міс. 
визначався паратгормон, феритин та % насичення 
трансферину (НСТ). 

Додаткового до стандартних методів дослі-
дження у всіх хворих визначали рівні сироваткових 
цитокінів ІЛ-1, ІЛ-6 та ТНФ-альфа. 

Вміст в сироватці крові цитокінів ІЛ-1, ІЛ-6 
та ТНФ-альфа визначали у 108 гемодіалізних па-
цієнтів. Дослідження проводили за допомогою 
імуноферментного аналізатору «LabLine-090», ви-
користовували тест-системи «NovaTec (Elisa)», 
«Accu-Bind (Elisa Microwells)», «ELISA (orgentec)». 
Межі нормальних значень (референтний діапазон) 
задані виробником тест-систем. Рефрентні значен-
ня ІЛ-1: 0-1 пг/мл, ІЛ-6: 0-0,5 пг/мл, ТНФ-альфа: 
0-1 пг/мл.

Матеріали дослідження статистично про-
аналізовані. Використані методи параметричного 
і непараметричного аналізу. Накопичення, ко-
ригування, систематизація вихідної інформації і 
візуалізація отриманих результатів здійснювали-
ся в електронних таблицях Microsoft Office Excel 
2016. Статистичний аналіз проводився з вико-
ристанням програми STATISTICA 12 (розробник 
- StatSoft.Inc). Кількісні показники оцінювалися 
на предмет відповідності нормальному розподілу, 
для цього використовувався критерій Колмого-
рова-Смирнова. Оскільки розподіл основної час-
тини параметрів був відмінним від нормального, 
сукупності кількісних показників описувалися 
за допомогою значень медіани (Me) і нижнього 
і верхнього квартилей (Q1;Q3). Номінальні дані 
описувалися із зазначенням абсолютних значень 
і процентних часток. Для міжгрупового порів-
няння кількісних даних двох незалежних виборок 
статистичну значущість різниці встановлювали 
за допомогою U-тесту за методом Манна-Уітні. 
Встановлювали наявність чи відсутність зв’язку 
між досліджуваними показниками за допомоою 
кореляційного аналізу і визначали коефіцієнт (r) 
кореляції Пірсона для показників, що відносять-
ся до інтервальної або номінальної шкали, або 
ранговий коефіцієнт (r) кореляції за Спірменом, 
якщо хоча б один з двох показників відносився до 
порядкової шкали чи не був нормально розподі-
леним. Достовірність кореляційного зв’язку ви-
значали за показником достовірності коефіцієнту 
кореляції. Різниця вважалася достовірною при до-
сягнутому рівні значимості р < 0,05.

Під час виконання роботи дотримані прин-
ципи біоетики, законодавчих норм та вимог щодо 
проведення біомедичних досліджень.

Результати. Загальна характеристика включе-
них у дослідження пацієнтів подана у таблиці 1.
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Таблиця 1

Загальна характеристика хворих

Показник Значення

Стать (чоловіки, n/%) 68/63

Вік, роки 54 [43; 67]

ІМТ, кг/м2 23,5 [22,3; 25,8]

Тривалість НЗТ, міс. 36 [22; 65]

Залишковий діурез, мл/добу 300 [200; 690]

Коморбідні стани (n/%)

Діабет 27/25

Гіпертензія 104/96

Серцева недостатність 35/32

Анемія 101/94

Паління
Переломи   кісток ( стегна )

32/30
20/18

Лабораторні тести

Гемоглобін, г/л 96 [88; 109]

Загальний білок, г/л 66,8 [63,9; 72]

Сироватковий альбумін, г/л 38,9 [37,5; 40,8]

Cечовина, ммоль/л 17,8 [16,1; 22,7]

Креатинін, мкмоль/л 734 [638; 849]

Кальцій, ммоль/л 2,3 [2,2; 2,4]

Фосфор, ммоль/л 1,71 [1,44; 2,1]

Паратгормон, пг/мл 479,5 [256,9; 878,6]

Ферритин, мкг/л 128 [108; 252]

%НСТ 29 [19; 41]

Калій, ммоль/л 5,1 [5,1; 5,9]

Аналіз концентрації прозапальних цитокінів 
визначив, що вміст ІЛ-1 в сироватці крові був 
підвищеним у 84 (78%) хворих, тоді як у 24 (22%) 

не відрізнявся від нормальних значень. Коливання 
вмісту ІЛ-1 було від 0 пг/мл до 13,2 пг/мл  
(табл. 2). 

Таблиця 2

Показники рівнів запальних маркерів у діалізних пацієнтів з ВГПТ

Показник Значення

ІЛ-1, пг/мл 2,95 [1,1; 4,75]

ІЛ-6, пг/мл 7,3 [4,15; 15]

ТНФ-альфа, пг/мл 5,6 [4,0; 7,1]

Рівень ІЛ-6 в сироватці крові був підвищеним 
у 101 (94 %) хворих та у 7 (6%) не відрізнявся від 
нормальних значень. Коливання вмісту ІЛ-6 було 
від 0 пг/мл до 78,5 пг/мл. 

Вміст ТНФ-альфа в сироватці крові був 
підвищеним у 108 (100 %) хворих. Коливання 

вмісту ТНФ-альфа було від 1,9 пг/мл  
до 12 пг/мл. 

Виявлений позитивний кореляційний зв’язок 
між концентрацією ІЛ-6 та ПТГ сироватки крові 
(r=0,7; p<0,001) (рис. 1).
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Рис. 1. Кореляційний зв’язок між концентрацією ІЛ-6 та ПТГ сироватки крові у гемодіалізних пацієнтів з ВГПТ.

Статистично значущого кореляційного зв’язку 
між рівнями ІЛ-1 та ТНФ-α з одного боку  та 
рівнем ПТГ з іншого не виявлено (r=0,17, p=0,07 
та r=0,16, p=0,09 відповідно).

Також було вивчено стан хронічного запалення та 
рівня сироваткового ПТГ залежно від наявності ЦД, 
СН, наявності переломів кісток та статусу паління. 
Результати представлені відповідно в таблицях 3-6.

Таблиця 3 

Рівні показників хронічного запалення та ПТГ залежно від наявності/відсутності діабету

Показник
ЦД

(n=27)
Недіабетичне ураження нирок

(n=81)

ПТГ, пг/мл 909 [557,2; 1078,9] 375,5 [217,1; 702,7]*

ІЛ-1, пг/мл 4,9 [1,6; 8,8] 2,4 [0,9; 4,4]*

ІЛ-6, пг/мл 19,3 [9,3; 33,8] 6,0 [3,3; 8,7]*

ТНФ-альфа, пг/мл 7,9 [4,8; 10,0] 5,0 [3,9; 6,3]*

Примітка. *р<0,05 – достовірно значуща відмінність.

При проведенні кореляційного аналізу було 
встановлено позитивний кореляційний зв’язок 
між концентрацією ІЛ-6 та ПТГ сироватки крові як 

у пацієнтів з ЦД (r=0,7; p<0,001), так й у пацієнтів 
без ЦД (r=0,56; p<0,001) (рис. 2).
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Рис. 2. Кореляційний зв’язок між концентрацією ІЛ-6 та сироватковим ПТГ  залежно від наявності ЦД.
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Визначено позитивний кореляційний зв’язок між концентрацією ІЛ-1 та ПТГ сироватки крові в 
групі пацієнтів з ЦД (r=0,61; p<0,001) (рис. 3). 
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Рис. 3. Кореляційний зв’язок між концентрацією ІЛ-1 та ПТГ сироватки крові у пацієнтів з ЦД.

Разом з тим, не було виявлено статистично 
значущого кореляційного зв’язку між рівнем ІЛ-1 
та ПТГ сироватки крові в групі пацієнтів без ЦД 
(r=-0,18; p=0,08). Крім того, нами не визначено 
статистично значущого кореляційного зв’язку між 

рівнем ТНФ-α та ПТГ сироватки крові як у пацієнтів 
з ЦД (r=0,002; p=0,9), так й в групі пацієнтів без ЦД 
(r=-0,02; p=0,8).

Аналіз концентрації ПТГ та прозапальних цито-
кінів залежно від наявності СН представлено у табл. 4.

Таблиця 4 

Рівні показників хронічного запалення та ПТГ залежно від наявності/відсутності серцевої недостатності

Показник
Хворі з СН

(n=35)
Хворі без СН

(n=73)

ПТГ, пг/мл 878,6 [557,2; 1078,9] 371,9 [217,1; 527,7]*

ІЛ-1, пг/мл 3,8 [2,0; 7,7] 2,2 [1,0; 4,6]*

ІЛ-6, пг/мл 17,2 [13,2; 33,8] 5,2 [2,9; 7,3]*

ТНФ-альфа, пг/мл 6,1 [3,9; 9,0] 5,5 [4,1; 6,4]

Примітка. *р<0,05 – достовірно значуща відмінність.

Встановлено позитивний кореляційний 
зв’язок між концентрацією ІЛ-6 та ПТГ сироватки 

крові як у пацієнтів з СН (r=0,62; p<0,001), так й у 
пацієнтів без СН (r=0,59; p<0,001) (рис. 4).
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Рис. 4. Кореляційний зв’язок між концентрацією ІЛ-6 та ПТГ сироватки крові залежно від наявності СН.
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Виявлений позитивний кореляційний зв’язок 
між концентрацією ІЛ-1 та ПТГ сироватки 

крові в групі пацієнтів з СН (r=0,45; p=0,007)  
(рис. 5). 
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Рис. 5. Кореляційний зв’язок між концентрацією ІЛ-1 та ПТГ сироватки крові у пацієнтів з СН.

Разом з тим, не було виявлено статистично 
значущого кореляційного зв’язку між рівнем ІЛ-1 
та ПТГ сироватки крові в групі пацієнтів без СН 
(r=-0,19; p=0,09). Не визначено також статистич-
но значущого кореляційного зв’язку між рівнем 
ТНФ-α та ПТГ сироватки крові як у пацієнтів з 

СН (r=0,16; p=0,4), так й в групі пацієнтів без СН  
(r=-0,06; p=0,6).

Аналіз концентрації ПТГ та прозапальних ци-
токінів залежно від статусу паління представлено у 
табл. 5.

Таблиця 5

Рівні показників хронічного запалення та ПТГ залежно від статусу паління

Показник
Хворі, які палять

(n=32)
Хворі, які не палять

(n=76)

ПТГ, пг/мл 547,6 [244,2; 916,2] 463 [256,9; 828,7]

ІЛ-1, пг/мл 2,7 [1,65; 5,6] 2,95 [0,95; 4,7]

ІЛ-6, пг/мл 8,9 [4,4; 25,4] 7,2 [3,9; 10,1]

ТНФ-альфа, пг/мл 4,9 [3,8; 6,2] 5,7 [4,5; 7,3]

Не було виявлено статистично значущого 
кореляційного зв’язку між рівнями ІЛ-1, ІЛ-6 та 
ТНФ-α з одного боку та рівнем ПТГ сироватки 
крові незалежно від статусу паління.

Концентрації ПТГ та прозапальних цито-
кінів залежно від наявності наявності/відсут-
ності переломів стегнової кістки представлено  
у табл. 6.

Таблиця 6 

Рівні показників хронічного запалення та ПТГ залежно від наявності/відсутності  
переломів стегнової кістки

Показник
Хворі з переломами стегнової кістки

(n=20)
Хворі без переломів

(n=88)

ПТГ, пг/мл 916,2 [630; 1156,4] 375,5 [217,1; 702,7]*

ІЛ-1, пг/мл 6,6 [3,8; 8,7] 2,3 [0,9; 4,4]*

ІЛ-6, пг/мл 22,2 [17,2; 37,4] 6,2 [3,3; 8,7]*

ТНФ-альфа, пг/мл 8 [4,8; 10,4] 5,3 [4; 6,6]*

Примітка. *р<0,05 – достовірно значуща відмінність.
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При проведенні кореляційного аналізу було 
встановлено позитивний кореляційний зв’язок 
між концентрацією ІЛ-6 та ПТГ сироватки крові як 

у пацієнтів з переломами стегнової кістки (r=0,58; 
p=0,007), так й у пацієнтів без переломів (r=0,62; 
p<0,001) (рис. 6).
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Рис. 6 Кореляційний зв’язок між концентрацією ІЛ-6 та сироватковим ПТГ  залежно від наявності переломів.

Не було виявлено статистично значущого ко-
реляційного зв’язку між рівнем ІЛ-1 та ПТГ сиро-
ватки крові як у пацієнтів з переломами (r=-0,16; 
p=0,13), так й в групі пацієнтів без переломів 
(r=0,29; p=0,21). Не було виявлено статистич-
но значущого кореляційного зв’язку між рівнем 
ТНФ-α та ПТГ сироватки крові як у пацієнтів з пе-
реломами (r=-0,07; p=0,8), так й в групі пацієнтів 
без переломів (r=0,02; p=0,9).

Обговорення. Хронічне запалення є основним 
компонентом уремічного фенотипу, пов’язаного 
з розвитком кардіоваскулярних подій та білко-
во-енергетичної недостатності [19, 20], а також 
сильним предиктором несприятливих наслідків у 
пацієнтів, які перебувають на діалізі [21, 22]. Не-
зважаючи на те, що протягом останніх років були 
зроблені важливі кроки для розуміння факторів, 
що призводять до хронічного запалення, і шляхів, 
пов’язаних з патофізіологією цього поширено-
го ускладнення, наявні знання ще не привели до 
розробки надійних терапевтичних заходів для лі-
кування цього важливого компонента уремічного 
стану.

Паратгормон (ПТГ) є основним регулятором 
гомеостазу кальцію і фосфору. ПТГ модулює ак-
тивність остеобластів і резорбцію остеокластів, 
збільшує реабсорбцію кальцію в ниркових ка-
нальцях і стимулює перетворення 25-гідроксиві-
таміну Д в 1,25-дигідроксивітамін Д за допомогою 
1α-гідроксилази в нирках. Крім того, ПТГ діє на 
кісткові клітини, збільшуючи експресію фактору 
росту фібробластів-23 (ФРФ-23) [23]. Вищі кон-
центрації ПТГ асоціюються з підвищеним ризиком 
смертності серед літніх людей в загальній популя-
ції [24, 25]. З різних патологічних причин пара-
щитовидні залози можуть секретувати надмірну 
кількість ПТГ і викликати гіперпаратиреоз (ГПТ), 
який можна класифікувати як первинний, вторин-

ний і третинний [26]. Виявилося, що ГПТ асоцію-
ється з підвищеним ризиком негативних клінічних 
наслідків і смерті, як в загальній популяції [24], так 
й у пацієнтів з ХХН [27, 28].

Зв’язок між запаленням і ПТГ залишається 
неясним. Останнім часом з’являється все більше 
публікацій, присвячених цьому питанні [20, 29]. 
Деякі експериментальні та клінічні дослідження 
показали, що рівень ПТГ може бути пов’язаний із 
запаленням [30-32]. В попередніх дослідженнях 
виявлено зниження статусу запалення після пара-
тиреоїдектомії у пацієнтів з ГПТ [10, 33]. Однак 
рівень запалення після паратиреоїдектомії сильно 
варіює в різних дослідженнях. Так, раніше повідо-
млялося про підвищення [15] рівнів маркерів запа-
лення, або відсутність змін [18].

Cheng та ін. [30] виявили, що маркери запа-
лення, зокрема СРП, ширина розподілу еритро-
цитів (RDW) і відношення тромбоцитів до лімфо-
цитів (platelet-to-lymphocyte ratio – PLR) збільшу-
ються зі збільшенням концентрації ПТГ у сиро-
ватці у дорослих США, що вказує на позитивний 
взаємозв’язок між запаленням і ПТГ. Qin та ін. 
[34] показали позитивний кореляційний зв’язок 
між рівнем ПТГ та дієтарним запальним індексом 
(dietary inflammation index – DII) як в загальній 
популяції, так й у хворих на ХХН. У дослідженнях 
in vitro було доведено, що деякі запальні цитокі-
ни, зокрема ІЛ-8, ТНФ-альфа тощо підсилюють 
синтез і секрецію ПТГ за допомогою ядерного 
фактора-κB (NF-κB) і впливають на транскрип-
цію кальцій-чутливого рецептора [35-37]. Разом 
з тим, дослідженні Jaqueto та співат. [38] не було 
знайдено зв’язку між рівнем ПТГ та такими за-
пальними маркерами як ІЛ-1, ІЛ-6, ТНФ-альфа.

В нашій роботі ми проаналізували можливий 
взаємозв’язок показників хронічного запалення та 
ПТГ у гемодіалізних хворих з ВГПТ. 
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Рівні прозапальних медіаторів ІЛ-1, ІЛ-6 та 
ТНФ-α були підвищеними у досліджуваних хво-
рих, що співпадає з даними багатьох досліджень 
[19, 20]. Нами було показано вплив ЦД та СН на 
рівень хронічного запалення. Так, рівень ІЛ-1 у па-
цієнтів з ЦД більш ніж в 2 рази перевищував такий 
у пацієнтів без діабету (4,9 [1,6; 8,8] проти 2,4 [0,9; 
4,4] пг/мл, р<0,05). Рівень ІЛ-6 у пацієнтів з ЦД 
більш ніж в 3 рази перевищував такий у пацієнтів 
без діабету (19,3 [9,3; 33,8] проти 6,0 [3,3; 8,7] пг/
мл, р<0,05). Рівень ТНФ-альфа у пацієнтів з ЦД 
більш ніж в 1,5 рази перевищував такий у пацієнтів 
без діабету (7,9 [4,8; 10,0] проти 5,0 [3,9; 6,3] пг/мл, 
р<0,05). Разом з тим, рівень ПТГ був більш ніж в 
2,4 рази вищий у пацієнтів з ЦД порівняно з таким 
у пацієнтів без діабету (909 [557,2; 1078,9] проти 
375,5 [217,1; 702,7] пг/мл, р<0,05). Наші дані щодо 
достовірно вищих показників ПТГ у пацієнтів не 
співпадають з даним інших дослідників [39, 40], та 
можуть бути пов’язані з малою вибіркою пацієн-
тів, різним віковим та гендерним складом хворим, 
відсутністю урахування медикаментозної терапії 
ВГПТ.

Рівень ІЛ-1 у пацієнтів з СН в 1,7 разів переви-
щував такий у пацієнтів без СН (3,8 [2,0; 7,7] проти 
2,2 [1,0; 4,6] пг/мл, р<0,05). Рівень ІЛ-6 у пацієнтів з 
СН більш ніж в 3 рази перевищував такий у пацієн-
тів без СН (17,2 [13,2; 33,8] проти 5,2 [2,9; 7,3] пг/мл, 
р<0,05). Рівень ТНФ-альфа достовірно не відрізняв-
ся у пацієнтів з та без СН. Разом з тим, рівень ПТГ 
був більш ніж в 2,3 рази вищий у пацієнтів з СН 
порівняно з таким у пацієнтів без СН (878,6 [557,2; 
1078,9] проти 371,9 [217,1; 527,7] пг/мл, р<0,05).  
Це може свідчити як про негативний вплив ВГПТ 
на появу та розвиток кардіо-васкулярних подій, 
так й про негативні впливи наявної СН на перебіг 
ВГПТ. 

Як ЦД [41], так й СН [42, 43] є станами, які 
характеризуються наявністю хронічного запален-
ня, тому очікуваними були більш високі рівні про-
запальних цитокінів за умови поєднання ЦД та СН 
з одного боку, та ХХН з іншого.

В нашому дослідженні був виявлений пози-
тивний кореляційний зв’язок між концентрацією 
ІЛ-6 та ПТГ сироватки крові (r=0,7; p<0,001), що 
корелює з даними Cheng та співавт. [30] та Qin та 
співавт. [34] про наявність позитивного зв’язку між 
рівнем ПТГ та станом хронічного запалення. Але 
заперечує результати Jaqueto та співавт. [38] про 
відсутність такого зв’язку.

Більш виражені взаємозв’язки між показника-
ми запалення та рівнем ПТГ були виявлені в підгру-
пах хворих з ЦД та СН. Так, було встановлено по-
зитивний кореляційний зв’язок між концентраці-
єю ІЛ-6 та ПТГ сироватки крові як у пацієнтів з ЦД 
(r=0,7; p<0,001), так й у пацієнтів без ЦД (r=0,56; 
p<0,001). Виявлений позитивний кореляційний 
зв’язок між концентрацією ІЛ-1 та ПТГ сироват-
ки крові в групі пацієнтів з ЦД (r=0,61; p<0,001).  

Разом з тим, не було виявлено статистично значу-
щого кореляційного зв’язку між рівнем ІЛ-1 та ПТГ 
сироватки крові в групі пацієнтів без ЦД (r=-0,18; 
p=0,08). Встановлено позитивний кореляційний 
зв’язок між концентрацією ІЛ-6 та ПТГ сироватки 
крові як у пацієнтів з СН (r=0,62; p<0,001), так й у 
пацієнтів без СН (r=0,59; p<0,001). Виявлений по-
зитивний кореляційний зв’язок між концентраці-
єю ІЛ-1 та ПТГ сироватки крові в групі пацієнтів з 
СН (r=0,45; p=0,007). Разом з тим, не було виявле-
но статистично значущого кореляційного зв’язку 
між рівнем ІЛ-1 та ПТГ сироватки крові в групі па-
цієнтів без СН (r=-0,19; p=0,09). Таким чином, на-
явність ЦД та СН може запускати додаткові пато-
логічні механізми, які сприяють більш вираженому 
запальному статусу, та, можливо мають взаємний 
негативний вплив на розвиток та прогресування 
ВГПТ.

Рівень ІЛ-1 у пацієнтів з переломами більш 
ніж в 2,8 рази перевищував такий у пацієнтів без 
переломів (6,6 [3,8; 8,7] проти 2,3 [0,9; 4,4] пг/
мл, р<0,05). Рівень ІЛ-6 у пацієнтів з перелома-
ми більш ніж в 3,6 разів перевищував такий у па-
цієнтів без переломів (22,2 [17,2; 37,4] проти 6,2  
[3,3; 8,7] пг/мл, р<0,05). Рівень ТНФ-альфа у па-
цієнтів з переломами більш ніж в 1,5 рази пере-
вищував такий у пацієнтів без переломів (8 [4,8; 
10,4] проти 5,3 [4; 6,6] пг/мл, р<0,05). Разом з тим, 
рівень ПТГ був більш ніж в 2,4 рази вищий у па-
цієнтів з переломами порівняно з таким у пацієн-
тів без переломів (916,2 [630; 1156,4] проти 375,5 
[217,1; 702,7] пг/мл, р<0,05). Отримані дані, на 
нашу думку, свідчать про негативний вплив ви-
сокого рівню медіаторів запалення та ПТГ на ви-
никнення переломів.

При проведенні кореляційного аналізу було 
встановлено позитивний кореляційний зв’язок 
між концентрацією ІЛ-6 та ПТГ сироватки крові як 
у пацієнтів з переломами стегнової кістки (r=0,58; 
p=0,007), так й у пацієнтів без переломів (r=0,62; 
p<0,001). Не було виявлено статистично значу-
щого кореляційного зв’язку між рівнем ІЛ-1 та 
ПТГ сироватки крові як у пацієнтів з переломами  
(r=-0,16; p=0,13), так й в групі пацієнтів без пере-
ломів (r=0,29; p=0,21). Не було виявлено статис-
тично значущого кореляційного зв’язку між рівнем 
ТНФ-α та ПТГ сироватки крові як у пацієнтів з пе-
реломами (r=-0,07; p=0,8), так й в групі пацієнтів 
без переломів (r=0,02; p=0,9).

Статус паління в нашому дослідженні не впли-
вав на рівень як ПТГ, так і медіаторів запалення.

Наше дослідження має певні обмеження: це 
одноцентрове дослідження, мала кількість хворих 
в підгрупах на ЦД, СН. Також в нашому досліджен-
ні ми не вивчали та не враховували впливу препа-
ратів, які впливають на фосфор-кальцієвий обмін 
(кальциміметики, активні метаболіту вітаміну Д, 
фосфатбіндери тощо). 
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Висновки:
1.	 Для гемодіалізних пацієнтів з ВГПТ характер-

ним є наявність хронічного запалення, про що 
свідчать високі рівні прозапальних медіаторів  
(ІЛ-1, ІЛ-6 та ТНФ-α).

2.	 Виявлений позитивний кореляційний зв’язок 
між концентрацією ІЛ-6 та ПТГ сироватки 
крові (r=0,7; p<0,001) у даної когорти хворих.

3.	 У пацієнтів з ЦД достовірно вищими були по-
казники рівнів ПТГ та медіаторів запалення 
(ІЛ-1, ІЛ-6, ТНФ-α). 

4.	 У пацієнтів з СН достовірно вищими були по-
казники рівнів ПТГ та медіаторів запалення 
(ІЛ-1 та ІЛ-6).

5.	 Статус паління не впливав на показники хро-
нічного запалення та рівень ПТГ.

6.	 У пацієнтів з переломами стегнової кістки до-
стовірно вищими були показники рівнів ПТГ 
та медіаторів запалення (ІЛ-1, ІЛ-6, ТНФ-α). 

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про від-
сутність конфлікту інтересів.

Джерела фінансування. Кошти держбюджету 
для фінансування НДР «Вивчити патогенетичні 
механізми формування коморбідності у хворих на 
ХХН VД стадії», державний реєстраційний номер: 
0119U000001.

Внесок кожного автора:

Дудар І.О.: концепція та дизайн дослідження, 
інтерпретація та узагальнення клінічних і біохіміч-
них результатів, написання статті;

Лобода О.М., Савчук В.М.: обстеження паці-
єнтів, збір та аналіз клінічних даних, забір біоло-
гічного матеріалу, формування бази даних, аналіз 
літературних джерел, статистичний аналіз отрима-
них результатів;

Дудар С.Л.: обстеження та ведення хворих, 
які потребували супроводу травматолога-ортопеда, 
аналіз літературних джерел.
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