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Резюме
В статье представлен клинический случай пациентки с наследственной остеодистрофией Олбрайта 

тип 1 А, характеризующийся периферической резистентностью к различным группам гормонов.
Описаны клинические проявления, особенности течения заболевания у данного пациента, сложности 

дифференциально-диагностического поиска, а также алгоритм дифференциальной диагностики выяв-
ленной эндокринной патологии.

Для цитирования: Лискина А. С., Кудряшова Е. К., Никитина И. Л. Редкий, но не забытый синдром: Остеодистрофии Ол-
брайта тип 1 A. Трансляционная медицина 2015;2–3(31–32):98–102.
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Разнообразие наследственных форм патологии, 
полиморфизм  и  неспецифичность  большинства 
клинических  симптомов,  схожесть  клинической 
картины при различных нозологических вариантах, 
особенно когда речь идет о редких наследственных 
синдромах, способны затруднить их своевременную 
диагностику и, соответственно, выбор терапевти-
ческой тактики. Однако необходимо подчеркнуть, 
что  являясь  редкими  в  популяции,  заболевания 
данной группы, тем не менее, представляют про-
блему не меньшую, а иногда и более значительную 
для  того  конкретного  индивидуума,  у  которого 
они диагностируются. С этих позиций корректное 
и своевременное выявление редкого врожденного 
синдрома, планирование лечебной тактики и гене-
тическое консультирование кровных родственников 
имеет большое медицинское и социальное значение, 
так  как  позволяет  предотвратить  необратимые 
изменения  в  пораженных органах,  сохранив  тем 
самым трудоспособность, социальную адаптацию 
и качество жизни  самого пациента,  а  также про-
гнозировать  риск  повторения  патологии  среди 
других членов его семьи. К числу подобных редких 
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abstract
The clinical case of a patient with hereditary osteodystrophy Albright type 1 A, characterized by peripheral 

resistance to different groups of hormones, is presented in this article. Some clinical implications, features of a 
course of a disease in this patient as well as the complexity of differential diagnostic search and the algorithm 
of differential diagnosis of endocrine pathology are described.
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врожденных  заболеваниий,  без  сомнения, можно 
отнести наследственную остеодистрофию Олбрай-
та. В  1942  году F. Albright  описал  этот  синдром, 
назвав  его  псевдогипопаратиреозом. Патология 
характеризуется выраженным клиническим поли-
морфизмом, в основе которого лежит генетическая 
гетерогенность.

Впоследствии псевдогипопаратиреоз разделили 
на несколько типов: 1 А, 1 В, 1 С и 2. Знание их 
клинико-биохимических  особенностей и  данных 
генетических  исследований  позволяет  провести 
дифференциальную диагностику  в  рамках  самой 
нозологической формы [1, 2].

Ген  псевдогипопаратиреоза  тип  1 А  локали-
зован на длинном плече хромосомы 20q13.2. Раз-
витие  заболевания  связано  с  дефицитом  гуанин-
нуклеотидсвязывающего  белка  (Gs-белок)  [3,  4]. 
Заболевание  диагностируется  чаще  в  возрасте 
5–10 лет. У больных наблюдаются диспропорцио-
нальность физического развития, низкий рост (окон-
чательный  рост  137–142  см),  реже нормальный, 
умеренное  ожирение,  уменьшенный размах  рук, 
короткая шея, брахидактилия, круглое «лунообраз-
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ное» лицо [5]. Патогномоничным признаком счита-
ется резкое укорочение I, III и V пястных и плюсне-
вых костей (особенно III и IV), вследствие чего II 
пальцы на кистях и стопах оказываются длиннее 
остальных, а при сжатии кисти в кулак отсутствуют 
выпуклости в области IV и V пястно-фаланговых 
суставов — так называемый брахиметафалангизм. 
Иногда наблюдается позднее прорезывание зубов, 
гиподонтия, гипоплазия эмали. Отмечаются кальци-
фикация мягких тканей, подкожные кальцификаты, 
которые могут выявляться уже при рождении [6]. 
Нередко наблюдается  одновременное  вовлечение 
других  эндокринных желез,  в  связи  с низкой ре-
цепторной восприимчивостью к другим гормонам: 
тиреотропному, лютеинизирующему фолликулости-
мулирующему,  соматолиберину,  и  кальцитонину. 
Со стороны нервной системы часто наблюдаются 
подкорковые нарушения: хореиформные гиперкине-
зы, атетоз, лицевой гемиспазм, паркинсонизм и др. 
Иногда мозжечковые явления: атаксия, нарушение 
координации. Но наиболее характерны тетаниче-
ские  судороги,  в  основе  которых лежит  тяжелая 
гипокальцемия.  Умственная  отсталость,  чаще 
умеренной  степени  выраженности,  выявляется 
примерно у 20 % больных. Психические процессы 
замедлены, отмечается моторная неловкость. Могут 
отмечаться невротические реакции: страхи, трево-
га, беспокойство, плохой сон. При биохимическом 
исследовании выявляются гипокальциемия, гипер-
фосфатемия, увеличение уровня паратиреоидного 
гормона в крови, гипофосфатурия, снижение уровня 
Gs-белка. При рентгенологическом исследовании 
костной  системы  обнаруживаются  укорочение 
метакарпальных и метатарзальных костей, генера-
лизованная  деминерализация,  утолщение  костей 
свода черепа.

Тип 1 В обусловлен дефицитом тканевых ре-
цепторов  к паратиреоидному  гормону в  органах-
мишенях и ограниченной резистентностью к парат-
гормону. Клиническая картина сходна с клиникой 
типа 1 А, но отсутствует поражение других эндо-
кринных желез, реже встречается остеодистрофия. 
У больных отсутствует реакция на экзогенное вве-
дение паратиреоидного гормона в виде увеличения 
экскреции  циклического  аденозинмонофосфата 
с мочой. Уровень Gs-белка в крови нормален.

Тип  1  С  некоторые  авторы  отождествля-
ют  с  псевдопсевдогипопаратиреозом  (выделен 
F. Albright в 1952 г.). Этот тип заболевания харак-
теризуется  свойственной псевдогипопаратиреозу 
клинической  картиной  остеодистрофии,  однако 
уровень кальция, фосфора в крови и моче остается 
в нормальном референсном диапазоне. Содержание 
паратиреоидного гормона и Gs-белка также остает-

ся в пределах нормальных значений. В работах по-
следних лет у ряда больных определялась делеция 
de novo в хромосоме 2q37 [7].

Тип 2 клинически сходен с другими типами. При 
этом сохраняется нормальная реакция почек на эк-
зогенное введение паратиреоидного гормона в виде 
увеличения экскреции циклического аденозинмоно-
фосфата с мочой. Высказывается мнение, что тип 
2 может быть связан с дефицитом витамина D.

В  настоящей  публикации  мы  представляем 
случай собственного наблюдения пациентки с на-
следственной остеодистрофией Олбрайта тип 1 А.

Пациентка К.,  впервые обратилась  в  клинику 
Федерального центра в возрасте 13 лет с жалобами 
на низкий рост, нарушение менструального цикла. 
(Рис. 1).

рисунок 1.

При  изучении  анамнеза  стало  известно,  что 
родители русские по национальности, брак не кров-
нородственный. Родословная не отягощена. Девочка 
от первых родов. Беременность протекала на фоне 
токсикоза, с угрозами прерывания на разных сроках. 
Роды  срочные,  оценка по шкале Апгар 7/8  балл. 
Длина тела при рождении: 48 см, масса тела при 
рождении 2700 гр.

С 8 летнего возраста родители заметили уплот-
нения в мягких тканях стоп, пациентка длительно 
обследовалась  и  наблюдалась  специалистами 
по ортопедии с диагнозом:  экзостозная болезнь. 
В возрасте девяти лет оперативно было удалено 
несколько плотных очагов в мягких тканях левой 
стопы. В дальнейшем, при проведении визуализиру-
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ющих методов обследования (компьютерная томо-
графия, магнитно-резонансная томография), вновь 
определялись множественные мелкие оссификаты 
в мягких тканях обеих стоп, не связанные с костью. 
При этом подобные очаги вновь появлялись как 
на  прежних местах,  так  и  на  новых. Пациентка 
была  направлена  на  генетическое  обследование 
для уточнения генеза экстраоссальной кальцифи-
кации. При проведении молекулярно-генетической 
диагностики, мутаций, подтверждающих наличие 
синдрома множественных  экзостозов,  выявлено 
не  было. Кариотип-нормальный женский 46 ХХ 
В  возрасте  9  лет  пациентка  впервые  обратилась 
за  консультацией  детского  эндокринолога  с жа-
лобами  на  низкий  рост,  низкие  темпы  роста. 
На момент осмотра рост 123 см, SDS роста –1,5. 
Костный  возраст  соответствовал  паспортному. 
По данным лабораторного обследования обращало 
внимание  повышение  уровня  паратиреоидного 
гормона,  уровень  общего  кальция  был  снижен, 
в анамнезе несколько эпизодов снижения уровня 
ионизированного  кальция.  Тироидный  профиль 
соответствовал лабораторной картине субклини-
ческого  гипотиреоза: ТТГ 9,43 мкМЕ/мл  (норма 
0,4–5 мкМЕ/мл), Т4  общий  соответствовал  нор-
ме — 67 нмоль/л  (норма 58–140 нмоль/л). Было 
рекомендовано  дообследование,  в  том  числе 
фосфорно-кальциевого обмена, однако следующее 
обращение пациентки имело место спустя 5 лет, 
когда в возрасте 13 лет прогрессировала задержка 
роста,  а  также присоединились  нарушения мен-
струального цикла.

При  поступлении  в  клинику Федерального 
центра  были  отмечены  следующие  клинико-
биохимические симптомы: имела место задержка 
роста: рост 143 см, вес 40 кг. SDS роста –2,2. Обра-
щали внимание особенности фенотипа: округлое лу-
нообразное лицо с уплощенным фильтром, короткая 
шея, низкий рост волос, брахидактилия 4–5 пальцев 
обеих  кистей,  кожная  синдактилия двусторонняя 
4–5 пальцев. При  сжимании кулаков формирова-
ние ямочек над 4,5 пальцами-брахиметафалангизм 
(Рис.  2). Уменьшенный размах  рук.  Брахидакти-
лия 4–5 пальцев обеих стоп, 4 палец перекрывает 
5 на правой стопе (Рис. 3).Описанный фенотип от-
сутствовал у других членов семьи. По внутренним 
органам — без  особенностей. Половое  развитие 
соответствовало  возрасту–стадия  IV  по шкале 
Tanner. Старт менструального цикла с 11 лет, имело 
место нарушение менструального цикла по  типу 
вторичной аменореи. При лабораторном исследо-
вании выявлено снижение содержания ионизиро-
ванного кальция в крови (0,82; 1,11–1,29 ммоль/л), 
высокий уровень неорганического фосфора (1.74; 

0,74–1,52  ммоль/л.).  Показатели  активности 
щелочной фосфатазы  крови  в  пределах  нормы. 
Уровень  паратиреоидного  гормона  в  крови  был 
значительно повышен (289.30; норма 15– 65 пг/мл). 
При анализе тиреоидного профиля выявлен повы-
шенный уровень тиреотропного  гормона  (10.813; 
0,35–4,940 мМЕ/л),  при  сниженном  уровне  сво-
бодного Т4 (8.7; 9–19 пмоль/л), уровень АТ к ТПО 
в недиагностическом  титре. Определялось повы-
шение лютеинизирующего гормона (14,6 мМЕ/мл, 
повышение фолликулостимулирующего  гормона 
(10,1 мМЕ/мл). Уровни пролактина, связанного те-
стостерона, 17 (ОН)прогестерона-не повышены.

При стандартном кариотипировании определял-
ся нормальный женский кариотип 46, ХХ.

При молекулярно-цитогенетическом исследова-
нии был исключен вариант тканевого мозаицизма. 
УЗИ щитовидной железы, УЗИ органов брюшной 
полости, УЗИ органов малого таза не показало от-
клонений от нормы.

Рентгенологическое  обследование  выявило 
укорочение диафизов четвертых и первых пястных 
костей с обеих сторон симметрично, костный воз-
раст соответствовал шестнадцати годам, что на три 
года опережало паспортный.

Таким образом, по результатам проведенного 
обследования  у  пациентки  были  выявлены  сле-
дующие эндокринные нарушения: первичный ги-
потиреоз, псевдогипопаратиреоз (гипокальциемия, 
гиперфосфатемия,  повышение  паратиреоидного 
гормона крови), первичная недостаточность функ-
ции  яичников,  нарушение менструального цикла 
по типу вторичной аменореи.

Таким  образом,  у  пациентки,  имеющей  осо-
бенности фенотипа, сочетающиеся с эндокринной 

рисунок 2.
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патологией  и  экстраоссальной  кальцификаци-
ей,  был  диагностирован  синдром Олбрайта  тип 
1 А. Основным проявлением заболевания является 
периферическая  резистентность  к  различным 
группам  гормонов.  Была назначена  комплексная 
заместительная гормональная терапия гидроксили-
рованными производными витамина D (альфакаль-
цидолом), комбинированным эстроген-гестагенным 
препаратом, левотироксином.

Представленное  клиническое  наблюдение 
демонстрирует  сложности  дифференциально-
диагностического поиска, необходимость анализа 
совокупности  отдельных признаов  и  симптомов 
с последующим синтезом в общий фенотип того 
или иного патологического состояния для своев-
ременной  диагностики  отдельных форм наслед-
ственных заболеваний. Пациентка, представленная 
в  данном  описании,  в  течение  длительного  вре-
мени имела системные проявления генетического 
синдрома,  но  при  этом  получала  лишь  симпто-
матическую  терапию —  оперативное  удаление 
экстраоссальных  кальцификатов,  наблюдаясь 
монопрофильной группой специалистов (детскими 
ортопедами-травматологами).  При  этом  нарас-
тали  имевшиеся  ранее  и  присоединялись  новые 
нарушения  (псевдогипопаратиреоз,  гипотиреоз, 
гипогонадизм,  задержка  роста).  Своевременная 
диагностика, базирующаяся на анализе совокуп-
ности  клинических,  биохимических,  гормональ-
ных  характеристик,  была  способна  объединить 
их  в  единый  сипмтомокомплекс,  составляющий 
основу редкого генетического заболевания — на-
следственной остеодистрофии Олбрайта тип 1 А, 
и назначить терапию, направленную на превенцию 
большинства вышеназванных симптомов. Важным 

рисунок 3. также представляется возможность прогнозирова-
ния повторения подобной патологии среди других 
членов семьи и потомства.
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