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Клинический полиморфизм псевдогипопаратиреоза у детей
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Обоснование. Псевдогипопаратиреоз (ПГП) — группа редких заболеваний, связанная с резистентностью к паратгормону 
(ПТГ). ПГП характеризуется генетической гетерогенностью и клиническим полиморфизмом. Помимо синдрома гипокаль-
циемии на фоне резистентности к ПТГ, для ПГП характерны особенности фенотипа и резистентность к другим гормонам 
(ТТГ, ЛГ, ФСГ, ГР-РГ), объединенные в понятие наследственной остеодистрофии Олбрайта (НОО). В российской литерату-
ре до настоящего времени анализа больших когорт пациентов с ПГП не проводилось.
Цель — анализ большой когорты пациентов с ПГП с целью оценки клинических особенностей течения ПГП.
Материал и методы. Проанализирована группа из 32 пациентов с различными вариантами течения ПГП, обследованных 
в ФГБУ «Эндокринологический научный центр» в период с 2014 по 2016 г.
Результаты. У 16 (50%) детей, помимо гормональной резистентности, были выявлены признаки фенотипа остеодистрофии 
Олбрайта (1 пациент с одним признаком НОО (брахидактилия) и 15 с двумя и более признаками НОО). Помимо резистент-
ности к ПТГ, у 22  (68,75%) пациентов отмечалась резистентность к ТТГ, у одной пациентки резистентность к ПТГ сочеталась с 
резистентностью к ТТГ и ЛГ/ФСГ. У 4 пациентов гипотиреоз предшествовал развитию резистентности к ПТГ. У 8 детей поводом 
для обращения к врачу было ожирение, из них у 5 при первичном обследовании была выявлена гипокальциемия; у 3 изначально 
отмечался повышенный уровень ПТГ при нормальном содержании кальция, у 2 позднее развилась гипокальциемия. Наиболее 
частым вариантом манифестации были проявления гипокальциемии (судорожный синдром, синкопальные состояния), отмечав-
шиеся у 23 (72%) детей. У 13 пациентов был изначально ошибочно установлен диагноз «эпилепсии», по поводу которого дети 
наблюдались неврологом от 2 мес до 7 лет, прежде чем была выявлена гипокальциемия.
Заключение. ПГП — редкое наследственное заболевание, связанное с резистентностью к ПТГ, которое помимо ПГП харак-
теризуется разнообразием других клинических проявлений. Ожирение и гипотиреоз могут быть первыми проявлениями 
заболевания, предшествуя развитию гипокальциемии. Измерение концентрации кальция в крови важно проводить всем де-
тям с судорожным синдромом с целью своевременной диагностики гипокальциемии и избежания диагностических ошибок.

Ключевые слова: судорожный синдром, гипокальциемия, псевдогипопаратиреоз, наследственная остеодистрофия Ол-
брайта.
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Background.  Pseudohypoparathyroidism (PHP) is a heterogeneous group of disorders associated with tissue insensitivity to 
parathyroid hormone. PHP is characterized by genetic heterogeneity and variable phenotype. In addition to the hypocalcemic 
syndrome and resistance to parathyroid hormone, PHP is also characterized by phenotypic features and resistance to other 
hormones (TSH, LH, FSH, and GHRH), which are known as Albright Hereditary Osteodystrophy (AHO). Until recently, no analysis 
of large cohorts of patients with PHP has been performed in Russian literature.
Objective — to examine a large cohort of patients with PHP and assess the clinical features of PHP.
Material and methods. A group consisting of 32 patients with different variants of course of the disease who had been examined 
at the Endocrinology Research Center in 2014—2016 was analyzed.
Results. Features of AHO phenotype in addition to hormonal resistance were identified in 16 (50%) patients; one of them had 
one feature (brachydactyly) and 15 patients had two and more features of AHO. Besides insensitivity to PTH, TSH resistance 
was found in 22 (68.75%) patients and one patient had resistance to PTH, TSH and LH/FSH. Hypothyroidism manifested before 
hypocalcaemia in 4 patients. Obesity was the first complaint in 8 patients; 5 of them had subclinical hypocalcaemia and the 
remaining 3 patients had an elevated PTH level with the normal level of calcium at the time of first examination. The most typical 
clinical signs of hypocalcaemia in 23 (72%) patients were seizures. Thirteen of them were misdiagnosed with epilepsy and had 
been followed by a neurologist for a period ranging between 2 months and 7 years before hypocalcaemia was revealed.
Conclusions. Pseudohypoparathyroidism is a rare genetic disorder associated with resistance to parathyroid hormone, which can 
have a lot of other clinical features in addition to the symptoms of PTH resistance. Obesity or hypothyroidism can be the earliest 
manifestation of PHP preceding hypocalcaemia. Evaluation of serum calcium level is important for all pediatric patients with 
seizures to timely diagnose hypocalcaemia and avoid misdiagnosing.
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Псевдогипопаратиреоз (ПГП) — редкое гетеро-

генное заболевание, характеризующееся мультигор-

мональной резистентностью и особенностями фе-

нотипа, объединенными в понятие наследственная 

остеодистрофия Олбрайта.

ПГП — первое заболевание, на примере которо-

го было описано явление гормональной резистент-

ности [1]. В основе заболевания лежит резистент-

ность периферических тканей к действию гормонов 

(в первую очередь к паратгормону — ПТГ), обуслов-
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ленная нарушениями пострецепторных механизмов 

передачи сигнала.

G-белок, ассоциированный со стимулирующей 

альфа-субъединицей (Gas), участвует в передаче 

сигнала от множества гормонов — ПТГ, ТТГ, ЛГ, 

ФСГ, соматолиберина и др. Gas — первый посред-

ник при передаче сигнала от поверхностных рецеп-

торов гормонов к ядру клетки. Соединение лиганда 

с рецептором ведет к активации Gas, что обеспечи-

вает образование цАМФ и изменение экспрессии 

гормончувствительных генов [2]. Gas кодируется 

комплексным геном GNAS. Инактивирующие мута-

ции в этом гене ведут к потере активности Gas и раз-

витию заболевания.

Клиническая картина заболевания варьирует в 

зависимости от механизмов наследования инакти-

вирующей мутации. Если мутация унаследована от 

матери или возникла de novo на материнском аллеле, 

то развивается ПГП Iа, включающий мультигормо-

нальную резистентность (нечувствительность к 

ПТГ, ТТГ, соматолиберину, ЛГ, ФСГ) и фенотипи-

ческие особенности наследственной остеодистро-

фии Олбрайта (НОО), включающие ожирение, бра-

хидактилию, укорочение пальцев за счет IV, V пяст-

ных и плюсневых костей, округлое лицо, короткую 

шею, подкожные кальцификаты, низкорослость, 

умственную отсталость [3].

Помимо ПГП Ia, описан клинически идентич-

ный ему другой тип псевдогипопаратиреоза — ПГП 

Iс (PHP1C; OMIM #612462). При ПГП Ia Gas вооб-

ще не способна активировать цАМФ, а при ПГП Iс 

Gαs может активировать цАМФ рецепторнезависи-

мым путем, но не способна реагировать на актива-

цию рецептора [4].

Инактивирующие мутации на отцовском аллеле 

ведут к развитию НОО без признаков гормональной ре-

зистентности — псевдопсевдогипопаратиреоз (ППГП) 

(PPHP; OMIM #612463) либо к формированию про-

грессивной костной гетероплазии, характеризую-

щейся формированием глубоких распространенных 

кальцификатов дермы, мышц и фасций (POH, 

OMIM #166350).

Ген GNAS находится под воздействием эпигене-

тических факторов, регулирующих его экспрессию. 

Поэтому нарушение образования Gas может слу-

читься не только при мутациях в самом гене, но и 

при нарушении работы этих факторов. В таких слу-

чаях молекулярно-генетическое исследование не 

выявляет мутаций в гене GNAS, а клинически име-

ется резистентность к ПТГ и ТТГ без каких-либо 

фенотипических особенностей. Эту форму заболе-

вания называют ПГП Ib.

Помимо ПГП I типа с его тремя разновидностя-

ми выделяют также ПГП II типа (OMIM #203330), 

когда резистентность к гормонам обусловлена не 

инактивацией Gas, а нарушением других звеньев 

механизма пострецепторной передачи сигнала. При 

этой форме нет мутаций в гене GNAS, заподозрить 

заболевание можно по результатам теста Элсворта—

Говарда. 

Таким образом, классификация ПГП основана 

на нескольких критериях: наличие НОО отличает 

ПГП Ia/Ic от ПГП Ib; наличие гормональной рези-

стентности отличает ПГП от ППГП; результаты ис-

следования активности Gas в эритроцитах in vitro 

отличают ПГП Ia от ПГП Ic и, наконец, тест Элс-

ворта—Говарда отличает ПГП 1-го типа от ПГП 2-го 

(табл. 1).
Данная классификация не учитывает некоторых 

молекулярно-генетических особенностей ПГП, об-

наруженных в последние 10 лет. Строгой генотип-

фенотипической корреляции ПГП не существует: 

ПГП Iа может быть обусловлен как инактивирую-

щими мутациями в гене GNAS, так и эпигенетиче-

скими дефектами. Кроме того, описан случай ППГП 

(мальчик с фенотипическими признаками НОО без 

гормональной резистентности), когда мутация была 

унаследована не от отца, как можно было ожидать, а 

от матери [5]. Приведенная классификация не учи-

тывает и наличия клинически сходных состояний 

(таких, как акродизостоз, обусловленный инактива-

цией протеинкиназы А, прогрессивную остеоидную 

гетероплазию, обусловленную также мутациями в 

гене GNAS). Для постановки диагноза требуется 

проведение специфических тестов. Европейской 

рабочей группой по исследованию ПГП разрабаты-

вается новая классификация, включающая все забо-

левания, обусловленные нарушением сигнального 

пути ПТГ [6]. Разнообразие клинических форм и 

одновременно редкая встречаемость ПГП опреде-

ляют трудности его диагностики и лечения. Описа-

ние и анализ клинических случаев могут быть по-

лезны как для практики врачей-эндокринологов, 

так и для фундаментальной науки, поскольку таким 

образом накапливается мировой опыт в изучении 

этого редкого наследственного заболевания.

Цель — исследование проведено с целью оценки 

вариантов манифестации и течения ПГП, эффек-

тивности диагностики и лечения компонентов бо-

лезни, выявления распространенности осложнений 

этого редкого мультикомпонентного заболевания.

Материал и методы
Проведено одномоментное описательное иссле-

дование, включающее анализ вариантов манифе-

стации, спектра клинических проявлений, подходов 

к терапии, осложнений у пациентов с ПГП. Первый 

этап включал сбор данных анамнеза болезни и се-

мейного анамнеза, обследование пациентов с целью 

выявления фенотипических признаков НОО и 

мультигормональной резистентности, скрининг ос-

ложнений. Второй этап заключался в анализе полу-

ченных данных. На этом этапе проанализированы 
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показатели физического развития при рождении у 

пациентов с ПГП Ia и ПГП Ib, проведена оценка фе-

нотипических особенностей различных типов ПГП, 

определены варианты манифестации заболеваний, 

оценена частота встречаемости отдельных компо-

нентов, разработаны алгоритмы обследования и ле-

чения. 

Критериями включения пациентов в исследова-

ние считались нижеприведенные сочетания клини-

ко-лабораторных нарушений.

1) Концентрация ПТГ в крови выше референсных 

значений в сочетании с гипокальциемией и гиперфос-

фатемией (ионизированный кальций сыворотки 

<1,03 ммоль/л, фосфор сыворотки >1,78 ммоль/л при 

ПТГ сыворотки >65 пг/мл).

2) Концентрация ПТГ в крови выше референс-

ных значений (ПТГ сыворотки >65 пг/мл) при нор-

мальном содержании кальция (ионизированный 

кальций 1,03—1,29 ммоль/л) и фосфора (1,45—1,78 

ммоль/л) в сыворотке в сочетании с фенотипом 

НОО и/или мультигормональной резистентностью. 

Признаками фенотипа НОО являлось выявление 

одного большого критерия НОО либо сочетание од-

ного большого критерия с малым, либо два малых 

критерия. Большие критерии НОО: брахидактилия 

типа Е, подкожные кальцификаты. Малые крите-

рии НОО: ожирение (SDS индекс массы тела — 

ИМТ ≥2), округлое лицо, низкорослость (SDS ро-

ста: ≤2), умственная отсталость. Мультигормональ-

ная резистентность устанавливалась при наличии 

лабораторных признаков нечувствительности к дру-

гим гормонам, помимо ПТГ, действующим через 

Gas, — к ТТГ, ГР-РГ, ЛГ/ФСГ.

Критериями исключения являлись: хроническая 

почечная недостаточность и недостаточность вита-

мина D, при которой лабораторные признаки ПГП 

купировались приемом препаратов холе- или эрго-

кальциферола. Недостаточность витамина D опреде-

лялась при концентрации 25-ОН-витамина D в сы-

воротке <20 нг/мл, а дефицит — при <12 нг/мл.

Исследование выполнено на базе Института 

детской эндокринологии ФГБУ «Эндокринологи-

ческий научный центр». Исследование проведено в 

период с 2014 до 2016 г.

Для подтверждения диагноза, скрининга ком-

понентов заболевания и выявления возможных ос-

ложнений использовались следующие методы: ос-

мотр, оценка масса-ростовых показателей при рож-

дении и в динамике с расчетом стандартного откло-

нения при помощи приложения Auxology, вене-

пункция с забором образцов периферической крови 

для исследования гормональных и биохимических 

показателей сыворотки, рентгенограмма кистей 

рук, МСКТ головы и участков тела с кальцификата-

ми без контрастного усиления, УЗИ щитовидной 

железы, оценка остроты зрения, прозрачности оп-

тических сред глаза, состояния глазного дна.

Оценивались антропометрические данные де-

тей при рождении, в процессе роста и на момент об-

следования, наличие признаков НОО (брахидакти-

лия типа Е, подкожные кальцификаты, ожирение 

(SDS имт: ≥2), округлое лицо, низкорослость (SDS 

роста: ≤2), умственная отсталость, варианты муль-

тигормональной резистентности, спектр и частота 

встречаемости осложнений.

Пациенты были разделены на группы ПГП Ia и 

ПГП Ib на основании наличия или отсутствия про-

явлений НОО с целью сравнения антропометриче-

ских показателей при рождении.

Обследование включало опрос с уточнением 

анамнеза заболевания (каковы были первые прояв-

ления заболевания, что заставило впервые обра-

титься к врачу, отмечались и с какого возраста эпи-

зоды тонических судорог, жалобы на боль в мыш-

цах, нарушение сознания, ларингоспазмы в отсут-

ствие интеркуррентных заболеваний); анамнеза 

жизни (данные роста и массы тела при рождении, 

особенности психомоторного развития, социальная 

адаптация, успеваемость в школе) и семейного 

анамнеза (наличие в семье родственников с брахи-

дактилией, низкорослостью, эпизодами тонических 

судорог, эпилепсией, резистентной к терапии анти-

конвульсантами). Рост и масса тела на момент об-

следования измерялись с помощью электронных 

Таблица 1. Критерии текущей классификации ПГП

Наличие или отсутствие HOO ПГП Ia/Ic (есть фенотипические признаки HOO)

ПГП Ib (нет появлений HOO)

Наличие или отстствие гормональной ре-

зистентности

ПГП (есть резистентность к  ПТГ и другим гормонам)

ППГР (есть только проявления HOO без лабораторных признаков гормональной рези-

стетности)

Активность Gas in vitro (исследование эри-

троцитов крови)

ПГП Ia (сниженная активность, нет повышения цАМФ)

ПГП Ic (активность Gas не нарушена)

In vivo ответ на введение экзогенного ПТГ ПГПI (нет ожидаемого повышения экскреции фосфора и цАМФ)

ППГ II (нет повышения фосфатурии, но есть адекватное повышение экскреции 

цАМФ) 

Примечание. Данная классификация основана на клинико-лабораторных данных и не учитывает другие заболевания, связанные с резистентностью к 

ПТГ (акродизостоз, прогрессирующая костная гетероплазия, ПТГ-рецепторсвязанные заболевания), возможность гено-фенотипической корреляции 

различных типов ПГП.
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ростомера и весов соответственно. Расчет стандарт-

ного отклонения от нормы роста и массы тела про-

водился при помощи приложения Auxology. Ожире-

ние диагностировалось при SDS ИМТ более 2, низ-

корослость при SDS роста менее 2. Умственная от-

сталость устанавливалась по результатам консульта-

ции психолога или психиатра. Подкожные кальци-

фикаты определялись при пальпации, при 

сомнениях в генезе подкожных образований прово-

дилась рентгенография и/или МСКТ частей тела с 

пальпируемыми образованиями. Признаками бра-

хидактилии являлись укороченные пястные кости 

запястья, плюсневые кости стопы, выявляемые при 

осмотре и подтверждаемые при рентгенографии ки-

стей рук и стоп. Методы лучевой диагностики 

(рентгенография, мультиспиральная компьютер-

ная томография) осуществлялись на базе отделе-

ния лучевой диагностики ФГБУ «Эндокринологи-

ческий научный центр». Лабораторные исследова-

ния сыворотки проводились на базе лаборатории 

биохимического анализа ФГБУ «Эндокринологи-

ческий научный центр». Гормональные и биохи-

мические показатели сыворотки анализировались 

в соответствии с нормативными значениями, опре-

деленными для каждого возраста. Резистентность к 

ПТГ устанавливалась на основании сочетания по-

вышенной концентрации ПТГ с гипокальциемией 

и гиперфосфатемией (концентрация ионизирован-

ного кальция в сыворотке <1,03 ммоль/л, фосфора 

>1,78 ммоль/л, ПТГ >65 пг/мл) при исключенной 

хронической почечной недостаточности и дефици-

та витамина D (см. критерии исключения). Рези-

стентность к ТТГ: повышенное содержание ТТГ, 

нормальный титр антител к ТПО и ТГ, отсутствие 

эхопризнаков изменений щитовидной железы, на-

блюдаемых при аутоиммунном тиреоидите. Рези-

стентность к ЛГ/ФСГ: отсутствие вторичных поло-

вых признаков у девочек после 13 лет, у мальчиков 

после 14 лет, повышенный уровень ЛГ и ФСГ при 

низком содержании эстрадиола в крови у девочек 

после 13 лет и тестостерона у мальчиков после 14 

лет. Резистентность к ГР-РГ: низкорослость (SDS 

роста ≤2) при SDS концентрации ИФР-1 ≤2 и со-

держание СТГ <10 нг/мл на фоне тестов с клофе-

лином и инсулином. Синдром Фара выявлялся при 

МСКТ головы при выявлении кальцификатов тка-

ни головного мозга. Оценка прозрачности оптиче-

ских сред офтальмологом выявляла наличие/отсут-

ствие катаракты.

Проведение исследования одобрено локальным 

этическим комитетом ФГБУ «Эндокринологиче-

ский научный центр» (протокол ЛЭК №12 от 

22.10.14).

Размер выборки предварительно не рассчиты-

вался. Статистическая обработка полученных дан-

ных проводилась с использованием пакета стати-

стических программ Statistica 10. Для обобщения и 

сравнения данных, полученных в рамках выбороч-

ного исследования, использовались методы описа-

тельной и непараметрической статистики. Показа-

тели с нормальным распределением указывались с 

использованием среднего значения ± SD. При от-

сутствии нормального распределения результаты 

представлялись в виде меры центральной тенден-

ции Me (Q25; Q75). Различия между независимыми 

группами по количественным признакам оценива-

лись с помощью U-критерия Манна—Уитни, стати-

стически достоверными считали различия при зна-

чении коэффициента статистической значимости 

p<0,05.

Таблица 2. Фенотипы пациентов с ПГП

Компоненты заболевания N

Резистентность к ПТГ 8

Резистентность к ПТГ + брахидактилия 1

Резистентность к ПТГ + ожирение + круглое лицо 2

Резистентность к ПТГ и к ТТГ 5

Резистентность к ПТГ и к ТТГ + подкожные кальцинаты + ожирение + округлое лицо 1

Резистентность к ПТГ и к ТТГ + брахидактилия + умственная отсталость 2

Резистентность к ПТГ и к ТТГ + брахидактилия + умственная отсталость + подкожные кальцинаты 1

Резистентность к ПТГ и к ТТГ + брахидактилия + ожирение + круглое лицо 1

Резистентность к ПТГ + к ТТГ + брахидактилия + ожирение + круглое лицо + умственная отсталость + резистентность к 

ЛГ/ФСГ 1

Резистентность к ПТГ и к ТТГ + брахидактилия + низкорослость 1

Резистентность к ПТГ и к ТТГ + брахидактилия + подкожные кальцинаты 2

Резистентность к ПТГ и к ТТГ + брахидактилия + подкожные кальцинаты + ожирение 1

Резистентность к ПТГ и к ТТГ + брахидактилия + подкожные кальцинаты + ожирение + круглое лицо 1

Резистентность к ПТГ и к ТТГ + брахидактилия + подкожные кальцинаты + умственная отсталость + ожирение + кру-

глое лицо 1

Резистентность к ПТГ и к ТТГ + брахидактилия + подкожные кальцинаты + низкорослость 1

Резистентность к ПТГ и к ТТГ + брахидактилия + подкожные кальцинаты + низкорослость + умственная отсталость 3
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Результаты

В Институте детской эндокринологии ФГБУ 

«Эндокринологический научный центр» за период 

2014—2016 гг. наблюдались 32 пациента с ПГП из 31 

семьи (19 мальчиков и 13 девочек). Медиана возрас-

та на момент первичного обследования составляла 

12 лет (9,25—13,75 года). Основным критерием для 

постановки диагноза были лабораторные признаки 

ПГП (ионизированный кальций сыворотки <1,03 

ммоль/л, фосфор >1,78 ммоль/л, ПТГ >65 пг/мл). 

На рис. 1—3 отражены результаты исследования по-

казателей кальций-фосфорного обмена на момент 

диагностики заболевания.

Варианты манифестации

Среди наших пациентов у 23 детей заболевание 

манифестировало клиническими проявлениями ги-

покальциемии, наиболее частыми среди которых 

были тонические судороги кистей, стоп, икронож-

ных мышц. У 3 пациентов возникали эпизоды ларин-

госпазма. В 9 случаях отмечались генерализованные 

судороги, сходные с эпиприступом. У одного паци-

ента клиническим проявлением гипокальциемии яв-

лялись эпизоды потери сознания на фоне физиче-

ской нагрузки, при этом имели место выраженная 

гипокальциемия (ионизированный кальций 0,56 

ммоль/л) и удлинение QT на ЭКГ. Медиана возраста 

Рис. 1. Концентрация ПТГ (пг/мл) на момент первичного обследования.

Рис. 2. Концентрация ионизированного кальция (ммоль/л) у пациентов на момент первичного обследования.

Рис. 3. Концентрация фосфора в сыворотке крови (ммоль/л) на момент диагностики гипокальциемии.
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дебюта гипокальцемических судорог составила 11 лет 

(5,25; 13,67 года); медиана возраста постановки диа-

гноза — 11,8 года (8,87; 13,9 года) (рис. 4).
Большинству детей (n=13) с судорожным син-

дромом  первоначально был установлен диагноз 

эпилепсия и назначена противосудорожная тера-

пия. Продолжительность противосудорожной тера-

пии в этой группе составляла от 2 мес до 7 лет. От-

мена терапии антиконвульсантами проводилась по-

сле нормализации концентрации кальция в крови 

под контролем ЭЭГ.

У 8 пациентов поводом для обращения к врачу 

явилось раннее прогрессирующее ожирение, один па-

циент был обследован в связи с заболеванием у сестры.

Фенотип наследственной остеодистрофии 
Олбрайта
Наиболее распространенным признаком НОО 

оказалась брахидактилия (16 (50%) пациентов), встре-

чавшаяся как в сочетании только с резистентностью 

к ПТГ, так и в комбинации с другими компонента-

ми НОО. Вторым по частоте встречаемости призна-

ком НОО среди наших пациентов были подкожные 

кальцинаты (10 (31,25%) пациентов). У 10 пациен-

тов подкожные кальцинаты сочетались с брахидак-

тилией и резистентностью к ТТГ и, за исключением 

одного пациента, отмечались другие проявления 

НОО. Ожирение отмечено у 8 (25%) пациентов. 

Среди пациентов с ожирением обращало на себя 

внимание наличие округлой формы лица у 7 паци-

ентов, при этом двое не имели других характерных 

признаков НОО. Умственная отсталость различной 

степени наблюдалась у 8 (25%) пациентов. SDS ро-

ста пациентов варьировал от +1,9 до 3,35. Низко-

рослость (SDS роста менее –2) отмечалась у 5 (16%) 

пациентов.

На рис. 5 отражена распространенность призна-

ков НОО, в табл. 1 указаны фенотипические вари-

анты пациентов.

Гормональная резистентность
Помимо резистентности к ПТГ, наиболее часто 

встречалась резистентность к ТТГ (22 (69%) пациен-

та), в одном случае (с наиболее выраженным феноти-

пом НОО) была выявлена резистентность к ЛГ/ФСГ.

Рост и масса тела при рождении
При оценке масса-ростовых показателей при 

рождении отмечены значимые различия в показате-

лях SDS ИМТ среди пациентов с клинической кар-

тиной ПГП Ib и ПГП Ia (p=0,03) и статистически 

незначимые различия в показателях SDS роста. Ме-

диана SDS массы у пациентов с ПГП Ib составила 

+1,2 (0,8; 1,9), медиана SDS ИМТ у пациентов с на-

личием признаков НОО +0,2 (–1,9; 0,4). Медиана 

Рис. 4. Возраст дебюта судорожного синдрома и возраст диа-
гностики гипокальциемии.

Рис. 5. Частота фенотипических признаков наследственной остеодистрофии Олбрайта и мультигормональной резистентности у 
пациентов с ПГП.

0

10

20

30

40

50

60

70

80

%

Признаки НООП
одкож

ны
е 

кал
ьц

инат
ы

DOI: http://dx.doi.org/10.14341/probl2017633148-161 

PROBLEMS of ENDOCRINOLOGY 2017;63(3):148-161

ORIGINAL STUDY



154

SDS роста при рождении у пациентов с ПГП Ib со-

ставила +2,9 (1,24; 4), у пациентов с ПГП Ia +0,1 

(–1,9; 0,4) (рис. 6 и 7). Следует учесть, что данные 

роста и массы тела при рождении были доступны не 

у всех пациентов: среди пациентов с клинической 

картиной ПГП Ib данные были доступны у 7 паци-

ентов, из детей с ПГП Ia данные о росте и массе тела 

при рождении получены у 11 пациентов.

Рис. 6. Сравнение показателей SDS веса при рождении пациентов с ПГП Ib (0) и ПГП Ia т (1).
У пациентов с ПГП Ib показатели веса при рождении выше, чем у пациентов с ПГП Ia (p=0,03).

SDS веса при рождении у пациентов с ПГП Iа (1) по сравнению с пациентами ПГП Ib (0)
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Рис. 7. Сравнение показателей SDS роста при рождении пациентов с ПГП Ib (0) и ПГП Ia (1).
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Осложнения гипокальциемии и гиперфосфатемии
Неспецифическими осложнениями нарушен-

ного кальций-фосфорного обмена являются обра-

зование кальцинатов в ткани головного мозга, в хру-

сталике, гипоплазия эмали. При проведении МСКТ 

головного мозга был выявлен синдром Фара (каль-

цинаты базальных ганглиев) у 20 пациентов, из них 

у 5 отмечались также начальные проявления ката-

ракты, у 3 пациентов — признаки гипоплазии эма-

ли. У 8 пациентов осложнения имелись уже на мо-

мент постановки диагноза. Медиана концентрации 

ионизированного кальция в крови у данных паци-

ентов составила 0,6 (0,56; 0,66) ммоль/л. Медиана 

концентрации ионизированного кальция в крови у 

5 пациентов с осложнениями на фоне длительной 

некупированной гипокальциемии (более 1 года) со-

ставила 0,77 (0,67; 0,8) ммоль/л (у 7 пациентов пер-

вичное обследование и диагностика были проведе-

ны по месту жительства, содержание ионизирован-

ного кальция на момент постановки диагноза неиз-

вестно). Всего медиана срока, прошедшего с момен-

та манифестации судорожного синдрома до диагно-

стики гипокальциемии, среди пациентов с 

осложнениями составила 0,5 (0; 3,25) года (рис. 8 и 9).

Описание клинических случаев ПГП

Классический семейный случай ПГП типа 1а 
(пациенты №1—5)

Пациент №1
Девочка 7 лет, от неродственного брака. С 3 мес 

жизни интенсивный набор массы тела. В возрасте 1 

года родители обратили внимание на наличие под-

кожных кальцинатов. В 3 года появились периодиче-

ские жалобы на боль в ногах, а в 3,5 года впервые воз-

ник эпизод тонических судорог в мышцах нижних 

конечностей. В 4,5 года при обследовании в связи с 

синкопальным состоянием было выявлено снижение 

концентрации кальция в крови, установлен гипопа-

ратиреоз и назначена терапия препаратами альфа-

кальцидола и кальция. Также были выявлены гормо-

нальные признаки первичного гипотиреоза и назна-

чена терапия препаратами левотироксина.

При осмотре в 7 лет выявлено выраженное ожи-

рение (масса тела 38,5 кг, SDS имт: +3,33), брахи-

дактилия, диффузные подкожные кальцинаты и за-

держка психического развития. На фоне приема 

альфакальцидола (0,25 мкг/сут), кальция (1000 мг/сут), 

L-тироксина (75 мкг/сут) сохранялась гипокальцие-

мия (0,77 ммоль/л), гиперфосфатемия (2,79 ммоль/л), 

повышенное содержание паратгормона (190 пг/мл), 

субклинический гипотиреоз (ТТГ 10,2 мЕд/л, Т4св 

14 пмоль/л). Обследование, направленное на выяв-

ление осложнений хронической гипокальциемии, 

выявило синдром Фара. На основании вышеназван-

ных характерных клинико-лабораторных признаков 

был установлен диагноз ПГП Iа.

Пациент №2
Брат девочки, с рождения наблюдается у невро-

лога по поводу детского церебрального паралича 

(ДЦП), судорог у пациента никогда не отмечалось. 

Исследование кальций-фосфорного обмена было 

проведено в возрасте 1,9 года в связи с гипокальцие-

мией у сестры и также выявило гипокальцемию, ги-

перфосфатемию и первичный гипотиреоз.

При осмотре в возрасте 4 лет обнаружены диф-

фузные подкожные кальцинаты и брахидактилия, 

как и у сестры, однако в отличие от нее мальчик не 

имел избыточной массы тела (SDS имт: 0,55) и су-

щественно отставал в росте (SDS роста: –2,94), на-

блюдался выраженный спазм мышц нижних конеч-

ностей в результате ДЦП. На фоне приема альфа-

кальцидола (0,25 мкг), кальция (500 мг), левотирок-

сина (50 мкг) наблюдалась нормокальциемия (ио-

низированный кальций 1,06 ммоль/л), сохраня-

лась гиперфосфатемия (2,26 ммоль/л), повышенная 

концентрация ПТГ (348 пг/мл), субклинический ги-

потиреоз (ТТГ 6,8 мМЕ/л).

Пациентам №1 и 2, а также их матери проведено 

молекулярно-генетическое исследование гена GNAS 
и у всех 3 обнаружена гетерозиготная мутация 

с.156delG p.A193fsX203 в этом гене. Учитывая отсут-

ствие у матери нарушений кальций-фосфорного об-

мена, логично предположить отцовский характер 

наследования ею мутации, что приводит к развитию 

псевдопсевдогипопаратиреоза (ППГП), однако ожи-

даемых в этом случае фенотипических признаков 

НОО у матери пациентов не было.

Пациент №3
Мальчик 13,5 года, впервые был обследован в 

связи с эпизодами потери сознания на фоне физи-

ческой нагрузки. При обследовании выявлен син-

дром удлиненного QT, его причиной была гипо-
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Осложнения: СФ – синдром Фара, К – катаракта,
Г/Э – гипоплазия эмали

Рис. 8. Характеристика осложнений гипокальциемии у пациен-
тов с ПГП с указанием длительности некорригируемой гипо-
кальциемии.
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Рис. 9. Кальцинаты по ходу фасций мышц бедра.
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кальциемия 0,5 ммоль/л. Дальнейшее исследование 

фосфорно-кальциевого обмена выявило повышен-

ную концентрацию ПТГ (797 пг/мл), высокое со-

держание фосфора, нормальную концентрацию ви-

тамина D в крови. Имелось осложнение, косвенно 

указывавшее на длительный характер гипокальцие-

мии — синдром Фара. Учитывая отсутствие каких-

либо фенотипических особенностей и отягощенной 

наследственности, пациенту был установлен диа-

гноз ПГП Ib типа.

Этот клинически случай служит хорошей иллю-

страцией того, насколько вариабельными могут 

быть проявления гипокальциемии: при кальции 

крови 0,5 ммоль/л у мальчика никогда не было судо-

рожного синдрома, а единственным клиническим 

признаком, позволившим установить диагноз, был 

синдром удлиненного QT.

Пациент №4
Мальчик наблюдается в Институте детской эн-

докринологии ЭНЦ с 13,5 года. Ребенок от нерод-

ственного брака, при анализе родословной данной 

семьи особенностей не выявлено, но обращал на 

себя внимание низкий рост матери (148 см) и ран-

няя менопауза у нее (35 лет). С младенчества у ре-

бенка отмечалась задержка психоречевого развития. 

Впервые клинические признаки гипокальциемии 

стали проявляться с 8 лет болью в икроножных 

мышцах, с 12 лет появились эпизоды тонических су-

дорог мышц конечностей, в связи с чем проводи-

лось обследование и выявлена гипокальциемия 

(кальций общий 1,42 ммоль/л) и гиперфосфатемия 

(2,92 ммоль/л), а также первичный субклинический 

гипотиреоз.

В Институте детской эндокринологии в возрас-

те 13,5 лет выявлены характерные для фенотипа 

Олбрайта признаки — задержка роста (SDS роста: 

–2,1), брахидактилия, умственная отсталость. Об-

ращало на себя внимание наличие необычного 

кальцината: по ходу портняжной мышцы правого 

бедра плотное образование длиной 7 см шириной 4 

см (рис. 9) — несколько нетипично для кальцина-

тов при НОО глубокое расположение (по ходу мы-

шечной фасции). Ожирения и гипогонадизма у ре-

бенка не было. Наряду с гипокальциемией (каль-

ций ион. 0,85 ммоль/л) и гиперфосфатемией (2,68 

ммоль/л) определялась резко повышенная концен-

трация ПТГ (466 пг/мл), субклинический гипоти-

реоз (ТТГ 4,46 мМЕ/л, Т4св 14,8 пмоль/л). Рентге-

нография кистей и стоп подтвердила наличие бра-

хидактилии: укорочение диафизов пястных костей 

IV, V пальцев кистей, плюсневых костей IV, V 

пальцев стоп. Кроме того, отмечалось обызвест-

вление стенок сосудов мягких тканей. С целью ди-

агностики осложнений гипокальциемии было про-

ведено КТ головного мозга, выявлен синдром 

Фара. Назначена терапия препаратами альфакаль-

цидола (6 мкг/сут), кальция (2000 мг/сут), 

L-тироксином (50 мкг/сут), на фоне которой отме-

чалась нормализация концентрации кальция в 

крови и ТТГ. Молекулярно-генетическое исследо-

вание выявило мутацию в гене GNAS 
c.565_568delGACT p.M189fsX202. Наличие призна-

ков НОО и выявленная мутация позволяют диа-

гностировать ПГП Ia.

Пациент №5
Девочка наблюдается в Институте детской эндо-

кринологии с 16 лет. C 5 лет периодически возника-

ли судороги конечностей, дважды на фоне фебриль-

ной лихорадки, в остальных случаях связи с интер-

куррентными заболеваниями не наблюдалось.

При осмотре в 16 лет в Институте детской эндо-

кринологии фенотипических особенностей не вы-

явлено, костных деформаций не отмечалось. Обна-

ружена высокая концентрация ПТГ (266 пмоль/л), 

гипокальциемия (кальций ион. 0,9 ммоль/л, фос-

фор 1,72 ммоль/л) и гипокалиемия (3,2 ммоль/л) 

при нормальном содержании натрия (140 ммоль/л 

при норме 136—145 ммоль/л), ренина (32,6 мМЕ/мл 

при норме 2,8—39,9 ммоль/л). При анализе данных 

амбулаторной карты было установлено, что гипо-

кальциемия и гипокалиемия наблюдались у девочки 

в течение многих лет. Тем не менее каких-либо ос-

ложнений длительной хронической гипокальцие-

мии обнаружено не было. Синдром гиперкальций-

урической гипокальциемии может сопровождаться 

повышением уровня паратгормона и в редких случа-

ях сочетаться с гипокалиемией, но у нашей паци-

ентки не отмечалось гиперкальцийурии или других 

проявлений патологии почек. Сочетание высокой 

концентрации паратгормона с низким содержанием 

кальция и высоким содержанием фосфора в крови 

при отсутствии проявлений НОО позволили диа-

гностировать ПГП Ib.

На фоне назначения альфакальцидола и препа-

ратов калия показатели фосфорно-кальциевого об-

мена и концентрация калия нормализовались. При-

чина персистирующей гипокалиемии остается не-

ясной.

Обсуждение
Все типы ПГП объединяет наличие нарушений 

фосфорно-кальциевого обмена — снижение кон-

центрации кальция и повышение содержания фос-

фора при высокой концентрации паратгормона.

Гипокальциемия обусловливает повышение 

нервно-мышечной возбудимости, проявляющейся 

судорогами, парестезиями, тетанией. Поздняя диа-

гностика ПГП, отсроченная по сравнению с мани-

фестацией первых клинических проявлений в на-

шей группе, обусловлена тем, что при судорожном 

синдроме уровень кальция в крови измеряют не 
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всегда. Наши данные демонстрируют важность 

включения в алгоритм дифференциальной диагно-

стики исследования кальция крови всем детям с су-

дорожным синдромом. Своевременная диагностика 

и адекватное лечение позволят предупредить разви-

тие осложнений гипокальциемии. Нормализация 

концентрации кальция в крови при ПГП достигает-

ся назначением активных форм витамина D.

Кости являются одной из основных точек при-

ложения действия ПТГ. В отсутствие резорбирую-

щего эффекта витамина D и ПТГ минерализация 

костей при ПГП Iа не только не нарушается, а на-

против, повышается [7]. В то же время описано не-

мало случаев субпериостальной резорбции и пара-

тиреоидной остеодистрофии у пациентов с различ-

ными вариантами ПГП, обусловленных, по-

видимому, частично сохранной чувствительностью 

к ПТГ [8—11]. В нашей группе снижение минераль-

ной плотности костей было выявлено лишь у одного 

пациента.

Из всех проявлений НОО в первую очередь вни-

мание врача могут привлечь ожирение, брахидакти-

лия, подкожные кальцинаты, низкорослость. Одной 

из особенных черт ожирения при ПГП, характерных 

для моногенных форм в целом, является ранний 

срок возникновения и прогрессирующий характер. 

Среди наших пациентов ожирение начиналось, как 

правило, с ранних лет. Точно указать возраст за-

труднительно, но на прогрессирующий набор массы 

тела обращать внимание начинали с 2—5 лет, у од-

ной девочки выраженный избыток массы тела отме-

чался с первых месяцев жизни. При ПГП отмечает-

ся резко сниженный расход энергии покоя, что об-

условливает тенденцию к набору массы тела даже 

при отсутствии избыточной калорийности питания 

и гиперфагии. Регуляция энергетического гомеоста-

за осуществляется через меланокортиновые рецеп-

торы 4-го типа, действие которых также опосредует-

ся активацией Gas. Развитие ожирения при ПГП 

может быть объяснено резистентностью этих рецеп-

торов [12]. Специфических методов лечения ожире-

ния при ПГП не существует; рекомендовано огра-

ничение суточного калоража питания, регулярные 

физические нагрузки.

Среди наших пациентов брахидактилия встре-

чалась у 16 пациентов в различной комбинации с 

другими проявлениями НОО. Брахидактилия при 

ПГП формируется за счет укорочения, как правило, 

IV и V пястных и плюсневых костей. Удостоверить-

ся в том, что укорочение пальцев происходит из-за 

недоразвития именно пястных костей помогает 

простой способ: при сжатии руки в кулак очевидно 

отсутствие IV, V пястно-фаланговых суставов (рис. 10; 
рис 11, см. на цв. вклейке, дополнительный материал 

на сайте журнала). Gas играет важную роль в про-

цессах роста костей (препятствует дифференциров-

ке хондроцитов и преждевременному закрытию зон 

роста), и отражением ослабления ее активности яв-

ляется укорочение пястных и плюсневых костей, 

преждевременное закрытие эпифизов и как след-

ствие — низкорослость [13, 14].

Еще один характерный признак НОО — под-

кожные кальцинаты. Gas предупреждает развитие 

эктопической кальцификации, регулируя диффе-

ренцировку остеобластов [14]. Снижение экспрес-

сии Gas в жировой ткани приводит к перерождению 

стволовых клеток, локализованных в жировой тка-

ни, в остеобласты с последующим образованием 

кальцинатов [15]. Они представляют собой различ-

ные по размерам и распространенности образова-

ния — от мелких (которые проще пропальпировать, 

чем увидеть) до крупных, способных вызывать бо-

лезненные ощущения. В нашей группе пациентов 

подкожные кальцинаты отмечались у 9 детей. У од-

ного из них кальцинаты образовали единый под-

кожный конгломерат в области поясничного отдела 

позвоночника, ограничивающий подвижность, но 

безболезненный. У другого пациента (клинический 

случай №4) отмечалось глубокое расположение 

кальцинатов — по ходу мышечной фасции. Пациен-

там с подкожными кальцинатами не рекомендуется 

хирургическое удаление, так как оперативное вме-

Рис. 10. Укорочение IV, V пястных костей, выраженное больше 
справа.
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шательство может спровоцировать появление но-

вых образований.

Помимо подкожных кальцинатов, при ПГП мо-

гут встречаться кальцинаты в ткани головного мозга 

(синдром Фара) (рис. 12) и в хрусталике (катаракта). 

Это не является характерным признаком именно 

ПГП, а лишь осложнением гипокальциемии и ги-

перфосфатемии и встречается при других болезнях, 

сопровождающихся низким содержанием кальция в 

крови и высоким содержанием фосфора (гипопара-

тиреоз, хроническая почечная недостаточность). 

Интересно, что среди наших пациентов осложне-

ния, отражающие, как считается, большую длитель-

ность нарушений кальций-фосфорного обмена, в 

60% случаев были выявлены при первичном обсле-

довании, проведенном при манифестации проявле-

ний гипокальциемии (первый эпизод судорог и/или 

синкопального состояния); самому младшему паци-

енту было 4,7 года. Это может объясняться тем, что 

возраст начала клинических проявлений гипокаль-

циемии не совпадает с началом выявления сниже-

ния концентрации кальция в крови и повышением 

содержания фосфора. Обращает на себя внимание и 

разница в концентрации кальция в крови у 8 паци-

ентов с синдромом Фара и длительностью гипокаль-

цемических судорог менее 1 года 0,6 (0,56; 0,66 

ммоль/л и у 5 пациентов, страдавших от судорожно-

го эпизода более 1 года прежде чем была выявлена 

гипокальциемия — 0,77 (0,67; 0,8 ммоль/л). Однако 

утверждать статистическую значимость  такой раз-

ницы преждевременно из-за недостаточного разме-

ра выборки. Вопрос о длительности некупируемых 

изменений концентрации кальция и фосфора, до-

статочной для развития осложнений, остается от-

крытым. Следует подчеркнуть, что кальцинаты го-

ловного мозга — самые частые осложнения гипо-

кальцемии, и в нашем исследовании все случаи ка-

таракты и гипоплазии эмали сопровождались син-

дромом Фара.

Распространенным, но неспецифичным при-

знаком НОО, является умственная отсталость, тя-

жесть которой варьирует от тяжелой олигофрении 

до сохранной способности к обучению. У 8 наших 

пациентов с ПГП Ia наблюдалась умственная отста-

лость разной степени. Признаки сниженного интел-

лекта проявляются, как правило, с первых лет жиз-

ни, однако так происходит не всегда. У одной паци-

ентки снижение умственных способностей стало 

прогрессировать с 7 лет; до этого времени в разви-

тии она не отставала. Не следует исключать другие 

возможные причины задержки развития (тяжелые 

поражения ЦНС в неонатальном периоде, ДЦП и 

т.д.).

Если при ПГП Ia встречаются проявления НОО, 

то ПГП Ib также имеет свои клинические особенно-

сти: более высокие показатели физического разви-

тия при рождении, особенно в случае с наследствен-

ными формами ПГП Ib, обусловенными делециями 

STX6 [15]. Среди наших пациентов с предполагае-

мым ПГП Ib и доступными данными о росте и массе 

тела при рождении SDS имт при рождении был зна-

чимо выше, чем у пациентов с ПГП Ia. Медиана 

SDS роста была выше средних популяционных дан-

ных без статистически значимой разницы в показа-

телях между пациентами с ПГП Ib и Ia, что согласу-

ется с данными других исследований [15].

Помимо нарушений кальций-фосфорного об-

мена и клинических проявлений НОО при ПГП мо-

жет отмечаться резистентность к другим гормонам. 

С Gas связаны рецепторы к ТТГ, ЛГ и ФСГ, ГР-РГ и 

другие. Однако только в проксимальных почечных 

канальцах, щитовидной железе, соматотрофах ги-

пофиза и гонадах Gas синтезируется за счет экс-

прессии GNAS только с материнского аллеля, так 

что при инактивирующих мутациях гена GNAS в 

этих тканях следует ожидать более выраженного де-

фицита Gas, влекущего за собой нарушение чув-

ствительности к гормонам.

Резистентность к ГР-РГ и гипергонадотропный 

гипогонадизм возможен при ПГП Ia, тем не менее, 

по данным литературы, эти проявления встречают-

ся редко. В 2013 г. E. Fernández-Rebollo  и соавт. [16] 

опубликовали первые данные клинико-генетиче-

ского исследования большой группы пациентов с 

различными вариантами ПГП: из 63 пациентов (из 

них 29 с ПГП Ia) гипогонадизм не был выявлен ни у 

одного, однако 15 пациентов на момент обследова-

ния находились в допубертатном возрасте. Из 32 на-

ших пациентов гипергонадотропный гипогонадизм 

был диагностирован лишь у одной девочки. Следует 

отметить, что 12 пациентов на момент публикации 

Рис. 12. Синдром Фара — кальцинаты в ткани головного мозга.

DOI: http://dx.doi.org/10.14341/probl2017633148-161 

PROBLEMS of ENDOCRINOLOGY 2017;63(3):148-161

ORIGINAL STUDY



160

данных были моложе 14 лет, из них 3 пациента с 

ПГП Ia, у которых нельзя исключить возможность 

развития резистентности к гонадотропным гормо-

нам.

Низкорослость при ПГП Ia не всегда обусловле-

на резистентностью к ГР-РГ. В нашей группе паци-

ентов среди детей даже с выраженной задержкой 

роста ИФР1 был в пределах нормы, оснований для 

подозрения СТГ-дефицита не было. Развитие низ-

корослости при отсутствии СТГ-дефицита у детей с 

ПГП обусловлено преждевременным закрытием 

эпифизов, вследствие нарушения механизма сиг-

нальной трансдукции в хондроцитах [13, 14]. По-

добная тенденция к опережению костного возраста 

отмечена у двух наших пациентов с ПГП Ia (опере-

жение костного возрста на 2 года). При этом девоч-

ки находятся в допубертатном периоде и преждевре-

менное половое развитие было исключено.

Всем детям с задержкой роста на фоне ПГП сле-

дует определять содержание ИФР-I и при необходи-

мости проводить СТГ-стимуляционные пробы. 

В случае установленного СТГ-дефицита необходи-

мо проводить ростостимулирующую терапию гор-

моном роста. Как было показано в исследовании 

G. Mantovani и соавт. [17], начало ростостимулиру-

ющей терапии в допубертатном периоде улучшает 

ростовой прогноз у детей с СТГ-дефицитом на фоне 

ПГП Iа.

Наиболее распространенным признаком муль-

тигормональной резистентности, наблюдаемой при 

ПГП, является гипотиреоз. ТТГ-резистентность 

(субклинический или клинический неаутоиммун-

ный гипотиреоз), отмечавшийся у 22 наших паци-

ентов, встречается как в сочетании с другими про-

явлениями НОО, так и в отсутствие каких-либо фе-

нотипических особенностей.

На результатах исследования могло сказаться 

ограниченное число пациентов. Количество случаев 

ПГП в РФ возможно гораздо больше. Варианты 

ПГП Ib в отсутствие признаков НОО остаются не-

распознанными. Тем не менее, учитывая редкость 

заболевания, результаты анализа 32 пациентов яв-

ляются ценными с клинической и научной точки 

зрения. Мультисистемный характер заболевания 

обусловливает соответствующий подход к ведению 

и лечению пациентов с ПГП. Необходимы компен-

сация нарушений фосфорно-кальциевого обмена с 

поддержанием концентрации ПТГ в пределах нор-

мы; заместительная гормональная терапия в случае 

имеющейся резистентности к другим гормонам (ги-

потиреоз, гипогонадизм, СТГ-дефицит); контроль 

состояния почек, учитывая редкое, но возможное 

осложнение — нефрокальциноз; коррекция пище-

вого поведения и физической активности детям с 

ожирением; адекватная психосоциальная адаптация 

при наличии умственной отсталости.

Выводы
1. ПГП чаще всего (72% случаев) манифестирует 

судорожным синдромом (тонические судороги 

мышц кистей, стоп, икроножных мышц, реже на-

блюдается ларингоспазм), редко потерей сознания 

на фоне синдрома удлиненного QT без судорог. 

В 25% случаев ПГП устанавливается при обследова-

нии по поводу ожирения. ПГП диагностируется че-

рез 2 мес — 7 лет после начала клинических прояв-

лений. Отсроченная диагностика может быть связа-

на с ошибочной оценкой судорожного синдрома 

как проявления эпилепсии. 

2. Наиболее частыми фенотипическими прояв-

лениями ПГП являются брахидактилия (50%), под-

кожные кальцификаты (31%), ожирение (25%), ум-

ственная отсталость (25%), низкорослость (16%). 

Частым проявлением мультигормональной рези-

стентности при ПГП является сочетание нечувстви-

тельности к паратгормону и ТТГ (69%). Пациенты с 

ПГП Ib отличаются более высокими показателями 

массы тела при рождении, чем пациенты с ПГП Ia.
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К статье Н.В. Маказан и соавт. «Клинический полиморфизм псевдогипопаратиреоза 
у детей»

а б

Рис. 11. Пороки развития кистей при ПГП.
а — внешний вид кистей с брахидактилией; б — отсутствие видимых IV, V фаланго-пяcтных суставов при сжатии кисти в кулак.

К статье Н.Ю. Райгородской и соавт. «Овотестикулярное нарушение формирования пола 
у пациента с кариотипом 46,XY»

Рис. 1. Микроскопическая картина ткани яичника: диф-
ференцировка на корковый и мозговой слой, в корковом 
слое примордиальные фолликулы с дистрофическими 
изменениями.
Окраска гематоксилином и эозином, ув. 250.

Рис. 2. Микроскопическая картина ткани яичка: эпителий 
канальцев незрелый, с дистрофическими и пролифера-
тивными изменениями.
Окраска гематоксилином и эозином, ув. 250.


