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Паратиреоидный гормон (паратгормон, ПТГ) 
является главным регулятором фосфорно-каль-
циевого обмена. Недостаточность ПТГ или ре-
зистентность тканей к его действию приводит 
к развитию гипопаратиреоза, характеризующе-
гося гипокальциемией и гиперфосфатемией. ПТГ 
представляет собой одноцепочечный полипеп-
тид из 84 аминокислотных остатков. Его действие 
направлено на повышение ионов кальция и сни-
жение концентрации фосфатов в плазме кро-
ви. В свою очередь, секреция ПТГ регулируется 
за счет воздействия ионов кальция на G-белок1 
кальций-чувствительного рецептора (calcium-
sensingreceptor, CASR), локализованного на мем-
бране клеток околощитовидных желез. Гипокаль-
циемия приводит к усилению секреции ПТГ, ги-
перкальциемия — к снижению его выработки [1].

Основными органами-мишенями для ПТГ 
становятся почки и костная ткань. В органах-
мишенях локализованы специфические рецеп-
торы PTH/PTHrP2, которые взаимодействуют 
с ПТГ, вследствие чего инициируется каскад 
событий с активацией аденилатциклазы. Вну-
три клетки возрастает концентрация молекул 
цАТФ, действие которых стимулирует мобили-
зацию ионов кальция из внутриклеточных запа-
сов. В почках ПТГ действует преимущественно 
в восходящем отделе петли Генле и дисталь-
ных извитых канальцах. ПТГ увеличивает ре-
абсорбцию кальция путем увеличения актив-
1 Не наследованный от родителей.
1 (англ. G proteins) — это семейство белков, относящихся к ГТФ-
азам и функционирующих в качестве вторичных посредников во 
внутриклеточных сигнальных каскадах.
2 Рецептор PTH/PTHrP относится к новому семейству рецепторов, 
связанных с G-белком.

ности Са2+-аденозинтрифосфатазы Na+-Са2+-
противотока, а также посредством стимуляции 
1α-гидроксилазы и синтеза кальцитриола [2].

В костной ткани рецепторы PTH/PTHrP лока-
лизованы в остеобластах и остеоцитах, но от-
сутствуют на остеокластах. Тем не менее при 
повышении уровня ПТГ происходит активация 
остеокластов и усиливается резорбция кост-
ной ткани. Этот эффект ПТГ опосредуется осте-
областами. Под влиянием ПТГ стимулируется 
секреция инсулиноподобного фактора роста 1 
и цитокинов (интерлейкин-1 и гранулоцитарно-
макрофагальный колониестимулирующий фак-
тор), которые активируют остеокласты [3].

Еще одним важнейшим регулятором фос-
форно-кальциевого обмена является кальци-
триол. Подобно другим стероидным гормонам, 
он связывается с внутриклеточным рецептором 
клетки-мишени. Образуется комплекс «гормон – 
рецептор», который взаимодействует с хро-
матином и индуцирует транскрипцию струк-
турных генов, в результате чего синтезируются 
белки, опосредующие действие кальцитриола. 
В энтероцитах кальцитриол индуцирует синтез  
Са2+-переносящих белков, обеспечивающих ре-
абсорбцию ионов кальция и фосфатов из поло-
сти кишечника в эпителиальную клетку кишеч-
ника. Далее кальцитриол контролирует транс-
порт ионов кальция из клетки в кровь, благодаря 
чему их концентрация во внеклеточной жидко-
сти поддерживается на уровне, необходимом 
для минерализации органического матрикса 
костной ткани. В почках кальцитриол стимулиру-
ет реабсорбцию ионов кальция и фосфатов [2, 3].

Кальцитонин также участвует в кальциевом 
обмене и представляет собой полипептид, со-
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стоящий из 32 аминокислотных остатков с од-
ной дисульфидной связью. Этот гормон щито-
видной железы вырабатывается С-клетками, 
расположенными среди фолликулов, образо-
ванных А- и В-клетками. С-клетки — это клетки 
нейроэндокринного происхождения, которые 
«приходят» в ткань щитовидной железы во вре-
мя внутриутробного развития человека. Счита-
ется, что гормон кальцитонин — это основной 
продукт выработки С-клеток. Кальцитонин яв-
ляется антагонистом паратгормона. Образова-
ние кальцитонина напрямую зависит от уровня 
кальция в крови: при его повышении концен-
трация кальцитонина увеличивается, а при па-
дении — снижается [4].

Кроме того, кальцитонин подавляет каналь-
цевую реабсорбцию ионов кальция в почках, 
тем самым стимулируя их экскрецию почками 
с мочой [2, 3]. Кальцитонин известен прежде 
всего как наиболее чувствительный маркер 
медуллярной карциномы щитовидной железы 
и рака, образовавшегося из С-клеток [5, 6].

Псевдогипопаратиреоз (ПГП) — это семейное 
заболевание с аутосомно-доминантным типом 
наследования, однако очень редко встречаются 
спорадические случаи. При этом заболевании 
организм не способен реагировать на парати-
реоидный гормон паращитовидной железы, ко-
торый контролирует уровень кальция, фосфора 
и витамина D в костях и крови.

Псевдогипопаратиреоз считается первой эн-
докринной патологией, на основе которой было 
подтверждено предположение о феномене на-
рушения чувствительности тканей к гормону, 
вырабатываемому железами внутренней се-
креции или вводимому извне, при условии, что 
механизм и уровень его выработки остается не-
изменным.

Изучение и описание данной патологии было 
проведено в середине прошлого века Ф. Ол-
брайтом, в связи с этим псевдогипопаратиреоз 
иначе именуют наследственной остеодистро-
фией Олбрайта [7].

Псевдогипопаратиреоз является редким забо-
леванием, и его распространенность в различных 
популяциях в настоящее время неизвестна [8].

Эпидемиология. Предполагаемая распро-
страненность ПГП и остеодистрофии Олбрайта 
примерно 0,79 на 100,000 тыс. человек (согласно 
Orhhanet Repor Series, November 2011)3. Япон-
ские исследователи приводят цифру распро-
страненности ПГП в Японии 0,34 на 100,000 на-
селения [9].

Патогенез и клинические формы. В настоя-
щее время известны четыре патогенетические 
формы патологии: Іа, Іb, Іс и ІІ.
3 Orphanet Report Series. 20102206 www.orpha.net … An on-line survey 
was designed in November 2011.

Полагают, что в основе псевдогипопара ти-
реоза лежит генетически обусловленная ре-
зистентность почек и скелета к действию па-
ратгормона в результате дефекта комплекса 
«спе цифический циторецептор — паратгор-
мон — аденилатциклаза», что нарушает процесс 
образования в почках 3,5-АМФ, являющегося 
внутриклеточным посредником действия па-
ратгормона на метаболические процессы. ПГП 
является генетически гетерогенным заболева-
нием. У части больных дефект имеет сам цито-
рецептор, связывающий паратгормон (псевдо-
гипопаратиреоз Іа типа), у других отмечается 
дефект нуклеотид-связывающего белка, локали-
зованного в липидном слое клеточной мембра-
ны и функционально связывающего рецептор 
с аденилатциклазой (тип Іb псевдогипопарати-
реоза) [10]. Псевдогипопаратиреоз типа Іс не-
которые авторы отождествляют с псевдо-псев-
догипопаратиреозом, который описал F. Albright 
в 1952 году [11]. Этот тип характеризуется свой-
ственной клинической картиной ПГП, однако 
уровни кальция, фосфора в крови и моче оста-
ются в пределах нормальных величин. Показа-
тели ПГП иGs-белка4 в крови также сохраняются 
на нормальном уровне. У части больных наблю-
дается ферментативная недостаточность самой 
аденилатциклазы (псевдогипопаратиреоз ІІ 
типа). Дефицит цАМФ, развивающийся вслед-
ствие этих дефектов, ведет к нарушению синтеза 
специфических белков, которые и определяют 
биологический эффект паратгормона. Таким об-
разом, теряется чувствительность органов-ми-
шеней, в частности почек, к паратгормону. В ре-
зультате этого уменьшается экскреция фосфора 
с мочой, возникает гиперфосфатемия, вторично 
развивается гипокальциемия, которая может 
вызывать стимуляцию секреции паратгормона 
и развитие вторичного гиперпаратиреоза. Повы-
шенное образование паратгормона не вызывает 
увеличения выведения фосфора и цАМФ с мо-
чой из-за генетически обусловленной резистент-
ности почечных канальцев к паратгормону, но 
сопровождается изменениями в костной ткани, 
характерными для гиперпаратиреоза, что может 
свидетельствовать о сохранении нормальной 
чувствительности остеокластов к паратгормону. 
Вероятно, подобный механизм лежит в основе 
развития нечувствительности тканей других ор-
ганов и эндокринных желез (гипофункция щи-
товидной железы, гонад, гипофиза, сахарный 
диабет, а также сниженный ответ печени на вве-
дение глюкагона), наблюдаемой при псевдоги-
попаратиреозе Іа типа [12-16].

При любых вариантах псевдогипопаратирео-
за заболевание носит наследственный характер 
с аутосомно-доминантным типом наследова-
4 Гуанин-нуклеотид-связывающий.
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ния, сцепленным с Х-хромосомой. Изучение 
родословных показывает, что число женщин 
с псевдогипопаратиреозом в 2 раза превышает 
количество больных мужчин. Болезнь редко пе-
редается от отца к сыну прежде всего из-за низ-
кой плодовитости мужчин, страдающих псевдо-
гипопаратиреозом [17].

Поскольку при ПГП паращитовидные железы 
остаются интактными, гипокальциемия может 
вызвать стимуляцию секреции паратгормона 
и развитие вторичного гиперпаратиреоза. При 
ПГП обычно имеет место компенсаторная ги-
перплазия паращитовидных желез (как пра-
вило, развитие аденом для таких больных не 
свойственно). В свою очередь, в костной ткани 
происходят изменения, типичные для гипер-
паратиреоза (диффузный остеопороз, кисты). 
Высвобождающийся из костной ткани кальций 
откладывается в виде кальцификатов в подкож-
ной клетчатке, мышцах, почках, а также в мио-
карде, стенках крупных сосудов, конъюнктиве 
и роговице глаза [18, 19].

У больных ПГП определяется низкий уро-
вень функционально активной формы витами-
на 1,25(ОН)2D3 в сыворотке крови. Уменьше-
ние количества активной формы витамина D 
в организме приводит к снижению всасывания 
кальция в кишечнике, гипокальциемии, что 
увеличивает выброс паратгормона в кровоток. 
Вследствие этого усиливается транспорт каль-
ция из костной ткани и развивается остеомаля-
ция [2, 20].

Клинические особенности ПГП связаны в пер-
вую очередь с изменениями скелета и наруше-
нием фосфорно-кальциевого обмена. Характер-
ны фенотипические признаки (остеодистрофия 
Олбрайта): лунообразное лицо, короткая шея, 
низкорослость, ожирение, брахиметафалан-
гизм, гетеротропные подкожные кальцификаты 
и экзостозы. Вследствие гипокальциемии обыч-
но развиваются катаракта и дефект эмали зу-
бов [13, 21]. Со стороны нервной системы часто 
наблюдаются подкорковые нарушения: хорео-
формные гиперкинезы, атетоз, лицевой геми-
спазм, паркинсонизм и др., иногда мозжечко-
вые явления: атаксия, нарушение координации. 
Но наиболее характерны титанические судоро-
ги. Интеллектуальный дефект не прогрессирует. 
Психические процессы замедлены, отмечается 
моторная неловкость. Больным свойственна 
быстрая утомляемость, отмечается общая сла-
бость, головные боли [22]. Дети с такой болез-
нью не справляются со школьной программой, 
у них снижена память. Еще один отличитель-
ный признак болезни Олбрайта — пигментация 
кожи. По телу распространяются коричневые 
пятна. Нередко наблюдается одновременное 
вовлечение других эндокринных желез: щито-

видной железы (гипофункция), гонад, поджелу-
дочной железы [12].

Диагностика и лечение псевдогипопарати-
реоза. В клинической практике остеодистрофию 
Олбрайта трудно диагностировать из-за отсут-
ствия клинических проявлений или слабой выра-
женности при рождении и в дальнейшем с очень 
гетерогенной клинической картиной.

У больных ПГП определяется гипокальциемия, 
гиперфосфатемия, нормальная или повышенная 
активность щелочной фосфатазы в крови, уве-
личение содержания паратгормона в сыворотке 
крови; уменьшение экскреции фосфора и каль-
ция с мочой. При рентгенологическом исследо-
вании (рентгенография костей и суставов, денси-
тометрия) выявляют специфические изменения 
костной ткани. Для исключения поражения дру-
гих органов и с целью дифференциальной диа-
гностики ПГП от сходных по проявлениям син-
дромов проводят консультации эндокринолога, 
нефролога, окулиста, офтальмолога, андролога, 
гинеколога [13].

Лечение при гипокальциемии заключается 
в назначении препаратов кальция в дозах, доста-
точных для поддержания нормальной концен-
трации кальция в крови. Большое значение име-
ет терапия витамином D. Начальную дозу рассчи-
тывают из 2000 МЕ/кг массы тела в сутки, но не 
более 100 000 МЕ в сутки. Во избежание передо-
зировки препаратов витамина D необходим кон-
троль за концентрацией кальция в крови каждые 
3-7 дней в течение первых двух недель лечения 
и каждый месяц в течение последующих 2-3 ме-
сяцев. По достижении стабильной концентрации 
кальция в крови достаточно проверять ее 1 раз 
в 2-3 месяца. Можно применять кальцитрин, ди-
гидротахистерол, оксидевит, а также другие пре-
параты активных форм витамина D. Диета с огра-
ничением фосфора помогает нормализовать 
концентрацию кальция в крови и устранить сим-
птомы вторичного гиперпаратиреоза. При недо-
статочности других желез внутренней секреции 
проводят заместительную терапию соответству-
ющими гормонами. Лечение паратиреоидным 
гормоном неэффективно [1, 14, 23-26].

Клиническое описание
В данной публикации мы приводим един-

ственный описанный в Украине случай у паци-
ента с псевдогипопаратиреозом Іа типа аутосом-
но-доминантным типом наследования, мутация 
de novo, ассоциированным с тиреотропной ре-
зистентностью и гиперкаль цитонинемией.

Пациент мужчина европеоидной расы А. 
впервые обратился в консультативную поли-
клинику нашего института к врачу-эндокрино-
логу в возрасте 35 лет (15.06.2017) с жалоба-
ми на низкий рост, множественные подкож-
ные уплотнения в области передней брюшной 
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стенки, стоп, избыточный вес, боли в области 
тазобедренных суставов при незначительной 
физической нагрузке, головные боли, преиму-
щественно локализующиеся в лобной области 
и сопровождающиеся рвотой, которая приносит 
облегчение, снижение памяти.

При изучении анамнеза стало известно, что 
оба родителя украинцы по национальности, брак 
некровнородственный. Родословная не отягоще-
на. В семье был вторым ребенком. Беременность 
протекала без каких-либо особенностей и закон-
чилась естественным родоразрешением. Масса 
тела при рождении — 4200 г, рост — 54 см. Закри-
чал сразу, оценка по шкале Апгар — 7/9 баллов. 
После выписки из роддома у ребенка появились 
вздутие живота, урчание, колики, срыгивание, 
беспокойство, которые возникали через несколь-
ко минут после кормления. Педиатром по месту 
жительства был установлен диагноз: лактазная 
недостаточность с назначением пробиотиков, 
которые пациент получает по сегодняшний день. 
До полутора лет находился на грудном вскарм-
ливании. С детства имел избыточную массу тела. 
Начал ходить в 1 год и 3 месяца. С 5-летнего воз-
раста мама заметила уплотнения в мягких тканях 
передней брюшной стенки, стоп. Обследовались 
и лечились у ортопеда по месту жительства с диа-
гнозом «экзостозная болезнь». С 3 лет отмечается 
задержка психоречевого развития, находится под 
наблюдением психиатра.

При анализе амбулаторной карты пациента 
и документации из медицинских учреждений по 
месту жительства выявлено, что исследование 
кальция и фосфора проводилось в возрасте 5 лет, 
отмечалась гипокальциемия, но по данному пово-
ду дообследование не проводилось. Впервые бо-
лее детально был обследован в возрасте 20 лет, 
когда при анализе крови отмечалось снижение 
уровней общего и ионизированного кальция, по-
вышение уровня неорганического фосфора, ПТГ 

и низкие показатели 25-ОН гидроксихолекаль-
циферола. Тиреоидный профиль соответствовал 
возрастной норме. УЗИ щитовидной железы без 
особенностей. По данным рентгенологического 
исследования: определяется деформация II сте-
пени обоих тазобедренных суставов с деформа-
цией головки, утолщение анатомической щели, 
выпрямление угла на фоне врожденной диспла-
зии суставов. По результатам консультации гене-
тика: фенотип может соответствовать псевдогипо-
паратиреозу. Были назначены препараты кальция 
(Кальцемин Адванс — 1500 мг/сут) и витамин D 
(Альфа D3-Тева 1 мкг/сут). Следует отметить, что 
вышеуказанные препараты пациент принимал 
нерегулярно, делал длительные перерывы в при-
еме и в большинстве случаев самостоятельно ме-
нял дозировку. В 2007 году осмотрен генетиком 
института эндокринологии, где был установлен 
диагноз: псевдогипопаратиреоз (наследственная 
остеодистрофия Олбрайта), вероятно, 1а, ауто-
сомно-доминантный тип наследования, мута-
ция de novo. Для точной верификации типа ПГП 
было рекомендовано проведение генетического 
анализа GNAS и постоянный длительный прием 
препаратов кальция, активных форм витамина D. 
В последующие 10 лет лечился и наблюдался по 
месту жительства (неоднократно госпитализиро-
вался в отделение травматологии и терапии по 
месту жительства).

При осмотре: рост — 160 см, вес — 92 кг, 
ИМТ=35,94 кг/м2. Общее состояние удовлетвори-
тельное. Зев чистый. Обращают на себя внимание 
особенности фенотипа: ожирение (рис. 1), луноо-
бразное лицо, короткая шея, широкий лоб, анти-
монголоидный разрез глазных щелей, системная 
гипоплазия твердых тканей зубов (рис. 2), бра-
хидактилия 4-5-го пальцев обеих кистей (рис. 3), 
множественные пустулезные высыпания на теле. 
Описанный фенотип отсутствовал у других членов 
семьи. Половое развитие соответствовало возра-

Рис. 1. Ожирение Рис. 2. Лунообразное лицо, 
короткая шея, широкий лоб, 
антимонголоидный разрез 
глазных щелей, системная 
гипоплазия твердых тканей 
зубов

Рис. 3. Брахидактилия 4-5-го паль-
цев обеих кистей
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сту. Щитовидная железа увеличена в размерах до 
I степени по классификации ВОЗ, плотно-эластич-
ной консистенции при пальпации, безболезнен-
ная. В области левой доли пальпируется участок 
уплотнения диаметром около 1 см. Кожа суховатая 
на ощупь. В области туловища, на верхних и ниж-
них конечностях, множественные родимые пят-
на. В области правой лопатки, ближе к верхнему 
краю, определяется пигментное пятно размерами 
15х18 см. Подкожно-жировая клетчатка развита 
избыточно, равномерно распределена. Телосло-
жение диспропорциональное за счет укорочения 
конечностей. Тоны сердца слегка приглушены, 
ритмичны, ЧСС — 72 уд/мин, шумов нет. В легких 
аускультативно — везикулярное дыхание, хрипы 
не выслушиваются. Симптомы Хвостека и Труссо 
отрицательные. Живот мягкий, безболезненный, 
печень у края реберной дуги. Симптом Пастернац-
кого отрицательный с обеих сторон.

Общий анализ крови и мочи — без особен-
ностей. Показатели биохимического и гормо-
нального исследования в динамике представ-
лены в таблице.

Как видно из представленной таблицы, об-
ращает на себя внимание повышение уровня 
ПТГ — 140,9 пг/мл (норма 18,5-88), кальцитони-
на — 110 пг/мл (норма <18,2), снижение в сыво-
ротке крови уровня общего 1,64 ммоль/л (нор-
ма 2,18-2,6) и 0,88 (норма 1,09-1,35) ионизиро-
ванного кальция, а также повышенные показа-
тели фосфора — 1,8 ммоль/л (норма 0,78-1,65). 
Анализы тиреоидного профиля находились 
в пределах референтных значений.

При дальнейшем наблюдении, через пять ме-
сяцев после обращения пациента в поликлини-
ку нашего института, тиреоидный профиль соот-
ветствовал картине субклинического гипотирео-
за: ТТГ — 5,6 мкЕд/мл (норма 0, 4-4,0 мкЕд/мл),  
Т4 свободный — 0,80 нг/дл (норма 0,89-1,76 нг/дл),  
Т3 свободный — 3,1 пг/мл (норма 2,3-4,2 пг/мл), 
а показатели кальция и фосфора приблизились 
к нормальным значениям: кальций общий — 
1,99 ммоль/л (норма 2,18-2,6), кальций иони-
зированный — 0,94 (норма 1,09-1,35). Значения 
ПТГ — 135,8 пг/мл (норма 18,5-88) и кальцито-
нина — 230,0 пг/мл (норма < 18,2) оставались 
повышенными, и какой-либо динамики в изме-
нении этих показателей мы не отмечали за весь 
период наблюдения.

Уровни пролактина, тестостерона, щелочной 
фосфатазы, маркеров резорбции костной ткани 
находились в пределах нормальных величин. 
На фоне адекватной заместительной терапии 
препаратами витамина D3 нами отмечено зна-
чительное увеличение уровня 25-ОН гидрок-
сивитамина D3 до 59,6 нмоль/л (норма > 75), 
а в момент обращения его показатели соответ-
ствовали — 24,8 нмоль/л (норма > 75).

Таблица. Показатели биохимического и гор-
монального исследования в динамике1

Лабораторные 
показатели 15.06.2017 22.08.2017 29.11.2017

Референт-
ные зна-

чения
Кровь

Калий, ммоль/л 3,9 4,2 3,4 3,5-5,5
Натрий, ммоль/л 144 138 136 132-146

Хлор, ммоль/л 100 98 96 99-109
Кальций общ., 

ммоль/л 1,64 1,66 1,99 2,18-2,6

Кальций++, 
ммоль/л 0,88 0,84 0,94 1,09-1,35

Фосфор, ммоль/л 1,8 1,92 1,73 0,78-1,65
Сахар, ммоль/л 5,5 5,28 5,36 4,1-6

Креатинин, 
мкмоль/л 88 92 74 61-108

Магний, ммоль/л 0,5 0,52 0,58 0,53-1,11
Общий белок, г/л 76 78 67 57-82

Общий 
билирубин, 
мкмоль/л

10,9 20,4 11,9 5,0-21

Щелочная 
фосфатаза, Ед/л 81 69 73 40-129

Паратиреоидный 
гормон, пг/мл 140,9 194,9 135,8 18,5-88

Пролактин, нг/мл 2,8 11,6 3,6 2,1-17,7
Кальцитонин, пг/

мл 110 99,4 230,0 <18,2

Тиреотропин, 
мкЕд/мл 3,57 - 5,6 0,4-4,0

Т4 свободный, 
нг/дл 0,8 - 0,8 0,89-1,76

Т3 свободный, 
пг/мл 3,4 - 3,1 2,3-4,2

Антитела 
к пероксиду, Ед/

мл
16 - 12 <35

Антитела 
к тиреоглобулину, 

Ед/мл
12 - - <40

Тиреоглобулин, 
нг/мл 17,1 6,54 - 3-40

Тестостерон 
свободный, 

пмоль/л
2,6 1,79 1,54 1,39-24,6

25-ОН 
гидроксивитамин 

D3, нмоль/л
24,8 48,7 59,6 >75

вb-CrossLaps2, Ед/л 5,0 - 4,36 1,5-4,7
Остеокальцин, 

нг/мл 19,6 - 20,9 2,0-22

Моча
Фосфор,  

ммоль/сут 6,23 - 8,04 12,9-43,9

Кальций, ммоль/л 0,8 0,96 1,14 2,5-7,5
Дезоксипириди-
нолин, моль/л - - <0,1 2,3-54

Препараты 
кальция: D3 
Никомед3

2000 мг 2000 мг 2000 мг

Альфа D3-Тева 
0,5 мкг 1 мкг 1,5 мкг 1,5 мкг

1 Все представленные лабораторные анализы выполнены в 
сертифицированной лаборатории «Дила» (Украина).

2 С-терминальный телопептид коллагена I типа.
3 На момент осмотра пациент получал кальцемин 1500 мг.
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При УЗ-обследовании — органы брюшной 
полости без особенностей.

УЗИ щитовидной железы: щитовидная желе-
за расположена в типичном месте, увеличена за 
счет обеих долей. В правой доле определяется 
образование диаметром 6 мм, правильной фор-
мы, с четкими границами. Ткань образования 
изоэхогенна. Эхоструктура неоднородна за счет 
очагов фиброза и участков кистовидной дегене-
рации. В левой доле определяется образование 
диаметром 9 мм, правильной формы, с нерав-
номерными гидрофильными границами. Ткань 
образования изоэхогенна. Эхоструктура неод-
нородна за счет очагов фиброза и мелких каль-
цификатов. Остальная ткань железы изоэхоген-
на. Эхоструктура однородна. Визуализируются 
лимфоузлы в областях:

Правой п/челюстной, в/яремной, с/яремной.
Левой п/челюстной, в/яремной, с/яремной, 

поперечными размерами от 3 до 5 мм, множе-
ственные. Описанные лимфоузлы предположи-
тельно воспалительного генеза.

Слева в пределах мягких тканей определяет-
ся группа мелких кальцификатов.

Суммарный объем по методу Brunn (куб. см): 
22,07. Правая доля –12,06 (54,6%); [22х52х22]; 
левая — 10,01 (45,4%); [22х50х19]. Возрастной 
уровень верхней границы объема — 15,0 — уве-
личение по отношению к верхней границе: 47%.

Тонкоигольная аспирационная пункционная 
биопсия. Протокол обследования: под контро-
лем эхографии, иглой 21G произведена тонко-
игольная аспирационная биопсия: выявлены 
образования, локализованные в нижней трети 
левой доли щитовидной железы диаметром 
9 мм. Количество пункций — 3.

Цитологическое заключение: Узел левой 
доли размером 9 мм — аденоматозный узел 
(BSRIC: II. Bening).

Сцинтиграфия паращитовидных желез: дан-
ных в пользу гиперфункциональной гормональ-
но активной аденомы паращитовидных желез 
не выявлено. Многоузловой зоб.

Семейная медуллярная карцинома щито-
видной железы была исключена на основании 
неоднократного определения уровня кальци-
тонина у матери и родного брата, а также дан-
ных ультразвукового обследования.

Допплер-кардиография. Заключение: По-
вышенная эхогенность створок митрального 
и аортального клапанов. Незначительная ми-
тральная регургитация. Открытое овальное 
окно (2 мм). Шунт-поток через МПП в области 
овального окна.

Ультразвуковое обследование сосудов шеи: 
признаков нарушения кровотока по магистраль-
ным артериям на уровне экстракраниального 
сегмента не выявлено.

По данным рентгеновской денситометрии 
(рис. 4) плотность костной ткани по показателю «Z»:
— АРSpine Bone Density: (L1-L4)= –0,1 (МПКТ — 

норма).
— Dual Femur Bone: Л= –1,5 (МПКТ — норма); 

П= –1,2 (МПКТ — остеопения).
Заключение: Минеральная плотность кост-

ной ткани в пределах возрастной нормы. Незна-
чительная остеопения шейки бедренной кости 
слева и справа.

Рис. 4. Рентгеновская компьютерная денси-
тометрия
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Рентгенография правого локтевого сустава: 
признаки субхондрального склероза сустава. На-
чальные краевые костные разрастания. Рентген-
признаки диффузного артроза правого локтевого 
сустава I степени.

МРТ головного мозга. Заключение: МРТ-при-
знаки выраженных дисциркуляторных изменений 
головного мозга, двухстороннее симметричное 
поражение подкорковых структур, вероятнее, ме-
таболического генеза.

Рентгенография органов грудной клетки: без 
особенностей.

Компьютерная электроэнцефалография: пара-
метры ЭЭГ — вариант физиологической нормы.

Проконсультирован специалистами:
1. Невропатолог: Дисциркуляторная, дисмета-

болическая энцефалопатия II степени с вы-
раженным церебростеническим синдромом, 
интеллектуально-мнестическим снижением, 
вегетативной дисфункцией, вестибулопатией. 
Пароксизмальные состояния. Полигландуляр-
ный, вертеброгенный синдром.

2. Кардиолог: Дисметаболическая миокардиоди-
строфия СН 0 степени.
На основании характерных жалоб больного, 

клинического статуса, данных анамнеза заболе-
вания, а также учитывая показатели лаборатор-
ных и инструментальных методов исследования 
установлен диагноз: псевдогипопаратиреоз Ia, 
аутосомно-доминантный тип наследования, му-
тация de novo, ассоциированный с тиреотроп-
ной резистентностью и гиперкальцитонинемией. 
Многоузловой зоб I степени.

Рекомендовано проведение ДНК-диагно-
стики — поиск мутаций в гене GNAS1.

Результаты и их обсуждение
При выраженной резистентности к ПТГ у боль-

шинства взрослых пациентов с ПГП Iа часто может 
наблюдаться легкая резистентность к тиреотроп-
ному гормону гипофиза [31].

Гипотиреоз при ПГП может также сочетаться 
с такими проявлениями, как гипогонадизм, дефи-
цит гормона роста, высокими уровнями кальцито-
нина сыворотки крови [3, 27-29, 31, 32].

Как уже указывалось выше, кальцитонин так 
же, как и ПГ, участвует в кальциевом обмене и яв-
ляется антагонистом паратгормона. Кальцитонин-
рецептор относится к семейству G-связываемых 
heptahelical рецепторов, а вездесущая связь 
G-белков с рецепторами GPCRs, которые также из-
вестны как семиспиральные рецепторы оболочек 
мембран, объясняет известную ассоциирован-
ную резистентность к множественным гормонам, 
включая резистентность к тиреотропному гор-
мону гипофиза, гонадотропинам, глюкагону [28, 
30, 31]. В мировой литературе упоминается о не-
скольких случаях ПГП с гиперкальцитонинеми-

ей [28]. Описание псевдогипопаратиреоза Iа с ги-
перкальцитонинемией в доступной медицинской 
литературе в Украине мы не нашли.

Выраженная гиперкальцитонинемия у на-
шего пациента является результатом дисбалан-
са сложной регуляторной системы. Повышен-
ный уровень кальцитонина в сыворотке крови 
у больных псевдогипопаратиреозом Ia типа 
способствует снижению уровня 1,25-дегидрок-
сивитамина D3 [1,25-(OH)2D3], который образует-
ся в митохондриях клеток почек под действием 
1α-гидроксилазы и является наиболее актив-
ной формой витамина D. По своему действию 
1,25(OH)2D3 является гормоном и прямым анти-
рахитическим фактором, его механизм действия 
подобен стероидным гормонам. После синтеза 
в почках он транспортируется кровью в кишеч-
ник, где в клетках слизистой оболочки стимули-
рует синтез кальций-связывающего протеина, 
который способен связывать кальций, поступа-
ющий с пищей. В результате этих процессов уро-
вень кальция в крови повышается. При ПГП об-
разование 1,25-(OH)2D3 под действием почечной 
1α-гидроксилазы является дефектным, что свя-
зано с резистентностью к ПТГ, который является 
стимулятором 1α-гидроксилазы. В свою очередь, 
уменьшению образования 1б-гидроксилазы мо-
жет способствовать резистентность к кальцито-
нину, поскольку кальцитонин сам способству-
ет снижению образования 1,25-(OH)2D3 в поч-
ках путем взаимодействия с промотором гена 
1α-гидроксилазы. А поскольку 1,25(OH)2D3 снижа-
ет регуляцию кальцитонина С-клетками, возмож-
но, взаимодействуя с его ядерным рецептором, 
низкие уровни 1,25-(OH)2D3 могут являться основ-
ной причиной гиперкальцитонинемии, обнару-
женной у пациентов с псевдогипопаратиреозом 
Ia типа. Как известно, кальцитонин является ней-
ромедиатором, и резистентность к нему может 
способствовать развитию умственной отсталости, 
что часто наблюдается при ПГП Iа типа [28, 31, 32].

Пациенту рекомендован:
1) прием активных метаболитов витамина Альфа 

D3-Тева в дозе 2 мкг в сутки; Кальций D3 Нико-
мед Форте в дозе 2000 мг в сутки; L-тироксин 
25 мкг утром;

2) контроль показателей фосфорно-кальциево-
го обмена, уровня тиреоидных гормонов, ТТГ, 
паратгормона, кальцитонина и содержания 
витамина гидроксихолекальциферол (25-ОН 
витамина D3) в динамике;

3) ультразвуковое обследование щитовидной 
железы каждые 6 месяцев.
С целью исключения медуллярного рака щи-

товидной железы у пациентов ПГП Iа типа с ги-
перкальцитонинемией в первую очередь необ-
ходимо систематически тщательно повторять 
клиническое, лабораторное и ультразвуковое ис-

ЕНДОКРИНОЛОГІЯ



| ПЛ, том 7, №1, 2018 | www.likar-praktik.kiev.ua 37

следование, а также обследовать их родственни-
ков. Хотя, по нашему мнению, учитывая наличие 
узлов в щитовидной железе у нашего пациента, 
возможно, лучшим результатом было бы прове-
дение тиреоидэктомии с последующим назначе-
нием адекватной дозы левотироксина.

Интерес к данному клиническому случаю 
обусловлен исключительной редкостью забо-
левания, сложностью дифференциальной диа-
гностики и полиморфизмом его клинических 
проявлений.

Выводы
Таким образом, диагноз ПГП в настоящее 

время основан на клинических, инструменталь-

ных и биохимических данных (гипокальциемия, 
гиперфосфатемия и повышенный уровень ПТГ 
у пациентов без нарушения функции почек). 
Молекулярно-генетическая диагностика оста-
ется самым надежным методом в дифферен-
циальной диагностике различных подтипов  
ПГП.

Авторы заявляют об отсутствии какого-либо 
конфликта интересов при подготовке данной 
статьи.

Отдельную благодарность авторы выражают 
лаборатории «Дила» (Украина) за предостав-
ленную возможность и непосредственное уча-
стие в проведении широкого лабораторного ис-
следования у нашего пациента.
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PSEUDOHYPOPARATHYROIDISM TYPE 1A: MEDICAL CASE AND LITERATURE ANALYSIS
O.V. Rakov, V.A. Muz
Abstract
The article describes the medical case of pseudohypoparathyroidism type 1A with autosomal dominant inheritance characteristics, 

de novo mutation associated with thyrotropic resistance and hypercalcitoninemia. Clinical manifestations, features of the course of 
the disease in a patient are also described.

Keywords: pseudohypoparathyroidism, hypothyroidism, phosphor-calcium metabolism, hypocalcemia, hyperphosphataemia, 
parathyroid hormone, calcitonin, tissue resistance, calcitriol.
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