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بررسی 10 ساله موارد پسودوهیپوپاراتیروئیدیسم در مرکز تحقیقات غدد و متابولیسم  
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مقدمه 
    نام پسودوهیپوپاراتیروئیدیسم(PHP) اولین بار در ســال 
1942 توسـط آلـبرایت بـــه بیمــارانی کــه هیپوکلســمی و 
ــه هورمـون پـاراتیروئید  هیپرفسفاتمـی بـه علـت مقاومـت ب
(PTH) داشتند گفته شد(1و 2). تظاهرات بالینـی PHP شامل 

 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
پارستزی، اسپاسم عضلات، تتانی، تشنج و کلسیفیکاســیون 
ــارتند از:  بافت نرم و … میباشد. یافتههای آزمایشگاهی عب
سطح بالای PTH سرم، هیپوکلسمی، هیپرفسفاتمی و آلکالن 

فسفاتاز بالا(3و 4). در حال حاضر انواع مختلــف PHP (نوع  
 

چکیده  
ــها گفتـه میشـود کـه بـا مقـاومت ارگانـهای هـدف بـه هورمـون     پسودوهیپوپاراتیروئیدیسم(PHP) به گروهی از بیماری
پاراتیرویید(PTH) و در نتیجه، هیپوکلسمی، هیپرفسفاتمی و افزایش ترشح PTH مشخص میشود. امــروزه انـواع مختلـف
PHP(1C ،1B ،1Aو 2) شناخته شده است که شایعترین نوع آن یعنی 1A همراه با فنوتیپ آلبرایت(صــورت گـرد، کوتـاهی

ــع مختلـف متفـاوت متاکارپها و متاتارسها و …) میباشد. PHP یک بیماری ارثی است که شیوع انواع مختلف آن در جوام
است. در اینجا این سوالها مطرح است که آیا در کشور ما نیز فنوتیپ آلــبرایت در اغلـب بیمـاران PHP دیـده میشـود؟ آیـا
ــه بـه PHP همیشه با هیپوکلسمی همراه است؟ از آنجائیکه تا کنون مطالعهای در مورد PHP در ایران انجام نشده و با توج

ــم تفاوتهای احتمالی ویژگیهای بیماران در مناطق مختلف جغرافیایی و جهت پاسخ دادن به سؤالات فوق بر آن شدیم تا علائ
بالینی و یافته های آزمایشگاهی و فراوانی فنوتیپ آلبرایت را در بیماران مبتلا به PHP که در 10 سال اخیر به انستیتو غدد
PHP و متابولیسم مراجعه کرده بودند به صورت مشاهدهای ـ توصیفی بررسی نمائیم. در این مطالعه 10 بیمــار مبتـلا بـه
ــاهرات بـالینی بیمـاران شامل 6 دختر(60%) و 4 پسر(40%) با میانگین سنی 2/62±13/8 سال مورد بررسی قرار گرفتند. تظ
شامل تشنج(70%)، پارستزی(30%)، اسپاسم کارپوپدال(20%)، کرامپ عضلانی(20%) کلسیفیکاســیون گـانگلیون بـازال(%20)،
ــگاهی شـامل علامت شوستوک مثبت(10%)، کاتاراکت(10%)، درد شکم(10%) و ضعف و بیحالی(10%) بود. یافتههای آزمایش
ـــرم در میلیلیــتر)، هیپرفســفاتمی در 90% و افزایـش سـطح PTH پلاسـما در 100% مـوارد(متوسـط 85/56±172 کیلـوگ
ــد. آزمایشـهای عملکـرد تـیروئید در هیپوکلسمی در 70% موارد (متوسط 1/23±7/3 میلیگرم در دسیلیتر) بیماران دیده ش
90% از بیماران انجام شده بود که طبیعی بودند. فنوتیپ آلبرایت فقط در یــک بیمـار(10%)، کوتـاهی قـد در 30% و چـاقی در
10% بیماران دیده شد. 8 بیمار(80%) بلوغ طبیعی داشتند و در 2 بیماری که در سن پیش از بلوغ بودند، صفات ثانویه جنسی
ظاهر نشده بود. به عنوان نتیجهگیری کلی میتوان گفت PHP در دختران و در سنین نوجوانی شــایعتر اسـت و شـایعترین
ــد. PHP بـا کلسـیم طبیعـی در علامت بالینی و یافته آزمایشگاهی در بیماران به ترتیب تشنج و افزایش PTH سرم می باش
ــپ آلـبرایت فقـط در %10 30% بیماران مشاهده شد که ممکن است به علت پاسخ دهی نسبی استخوانها به PTH باشد. فنوتی
ــاران مـا باشـد و مطالعـات وسـیعتر در ایـن زمینـه بیماران دیده شد که میتواند حاکی از عدم شیوع PHP نوع 1A در بیم
ضروری به نظر می رسد. موردی از مقاومت به TSH یا گنادوتروپینها دیده نشــد. بنـابراین در هـر بیمـار تشـنجی، انـدازه

گیری کلسیم خون باید از اقدامات اولیه باشد و PHP باید در تشخیص افتراقی قرار گیرد.  
         

کلیدواژهها:   1 – پسودوهیپوپاراتیروئیدیسم   2 – هیپوکلسمی    3 – هیپرفسفاتمی 
 

این مقاله خلاصهای است از پایان نامه دکتر فرهاد کیانی جهت دریافت مدرک دکترای عمومی به راهنمایی خانم دکتر فرزانه روحانی، سال 1381. 
I) استادیار گروه کودکان، فوق تخصص بیماریهای غدد کودکان، بیمارستان حضرت علیاصغر(ع)، خیابان ظفر، دانشــگاه علـوم پزشـکی و خدمـات بهداشـتی ـ درمـانی

ایران، تهران(*مولف مسئول). 
II) پزشک عمومی 
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1C ،1B ،1A و 2) قابل تشخیص است که شایعترین نوع آن 

یعنی 1A همراه با فنوتیــپ آلـبرایت(صـورت گـرد، کوتـاهی 
متاکارپها ومتاتارسها و …) می باشــد(1، 5و 6). تشـخیص و 
ــررس  درمان زودرس PHP بسیار مهم است زیرا درمان دی
ـــک  به کلسیفیکاسیون مغزی و در نتیجه اختلالات نورولوژی
و عقبماندگــی ذهنــی منجر میشود. PHP یک بیمار ارثی 
است که شیوع انواع مختلف آن در جوامــع مختلـف متفـاوت 
است. این مطالعه برای پاسخ به این سوالها که آیا در کشور 
ما نیز فنوتیپ آلبرایت در اغلب بیماران PHP دیده میشود؟ 
ــا هیپوکلسـمی همـراه اسـت؟ آیـا مـوارد  آیا PHP همیشه ب
نورموکلسـمیک PHP نـیز وجـود دارد؟ از آنجائیکـه اغلــب 
ـــه ســایر  مطالعـات انجـام شـده در مـورد PHP مربـوط ب
ــهای احتمـالی ویـژگیـهای  کشورها است و با توجه به تفاوت
ــه  بیماران در مناطق مختلف جغرافیایی و جهت پاسخ دادن ب
ــهت بررسـی  سؤالات فوق بر آن شدیم تا مطالعـه فوق را ج
ـــی و فراوانـی فنوتیـپ  علائم بالینی و یافتههای آزمایشگاهـ
آلبرایت انجام دهیم. علاوه بر آن داشتــن اطــلاع دقیـــق از 
ــد در  تظاهرات بالینی و یافتههای آزمایشگاهی PHP میتوان
انتخاب رویکردهای مناسب تشخیص و درمانی موثر باشد.  

 
روش بررسی 

    ایــن مطالعــه بــه صــــورت مشـــاهدهای ـ توصیفـــی 
ــز تحقیقـات غـدد و  (observational descriptive) در مرک
متابولیسم (مرکز فعال و دارای ســابقه در زمینـه بیمارهـای 
غدد) انجام شده است. روش نمونهگیری غیر احتمالی ســاده 
(nonprobability convenience sampling) بـــود و 
ــدد  جامعه مورد بررسی بیماران مراجعه کننده به انستیتو غ
ــر  و متابولیسـم در 10 سـال اخـیر (10 بیمـار) بودنـد کـه ب
ــگاهی مـانند کلسـیم  اساس علائم بالینی و یافتههای آزمایش
ــا حداقـل طبیعـی، فسـفر بـالا یـا حداکـثر طبیعـی در  پایین ی
ــخیص PHP آنـها قطعـی شـده بـود.  حضور PTH بالا، تش
ــه اطلاعـات تشـخیصی پروندههـا نـاقص بـود از  مواردی ک
مطالعه حذف شدند. تمام بیماران توسط یک فــوق تخصـص 
بیمارهای غدد داخلی اطفال ویزیت شدند. اطلاعــات مربـوط 

ــگاهی 10  به سن، جنس، تظاهرات بالینی و یافتههای آزمایش
ــتخراج از پروندههـا در فرمـهای اطلاعـاتی،  بیمار پس از اس
طبقهبندی شــد و دادههـا بـا نرمافـزارSPSS و شـاخصهای 
آمـاری فراوانـی، میـانگین، انحـراف معیـار و … تجزیـــه و 
ــه بیمـاران فقـط بـه منظـور  تحلیل گردید. اطلاعات مربوط ب
انجام طرح تحقیقاتی جمعآوری شــد و اطلاعـات خصوصـی 

پروندهها، محرمانه تلقی در نظر گرفته شده است.   
 

نتایج 
    در ایــن مطالعــه 10 بیمــار مبتــلا بــه PHP شــامل 6 
دخـتر(60%) و 4 پسـر بـا میـانگین سـنی 2/62±13/8 ســال 

مورد بررسی قرار گرفتند(نمودار شماره 1).  
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 PHP نمودار شماره 1- درصد فراوانی سنی بیماران مبتلا به
 

    قد 3 بیمـار(30%) زیـر صـدک پنجـم. 4 بیمـار(40%) بیــن 
صدک دهم تا پنجــاهم و 3 بیمـار(30%) بـالای صـدک نـودم 
ــر  بـرای سـن و جنـس قـرار داشـت. وزن 2 بیمـار(20%) زی
صدک پنجم، 1 بیمار(10%) بین صدک دهم تا بیست و پنجــم 
و بقیه بیماران(70%) بالای صدک پنجاهم برای سن و جنـس 
قرار داشت. Body Mass Index(BMI) فقـط در یکـی از 
 20-25 BMI (%30)بیماران(10%) بیشتر از 25 بود، 3 بیمار
داشــتند، BMI ســایر بیمــاران(60%) زیــــر 20 بـــود. 8 
بیمار(80%) بلوغ طبیعــی داشـتند و در 2 بیمـار کـه در سـن 
پیش از بلوغ بودند، صفات ثانویه جنسی ظاهر نشده بود. از 
نظر علائم بالینی، تشنج بیشترین شــیوع(70%) و کاتـاراکت، 
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درد شکم و ضعف وبیحالی هر کدام کمترین شیوع(10%) را 
داشتند. درصد فراوانی علائــم بـالینی در نمـودار شـماره 2 

نشان داده شده است.  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 

 
 
 
 
 

 
ــارس  فنوتیپ آلبرایت (صورت گرد، کوتاهی متاکارپ و متات
ــه قـد وی روی صـدک  چهارم) در یک بیمار مشاهده شـد ک
بیست و پنجم و وزن وی بین صدک پنجاهم و هفتاد و پنجم 

  .(BMI:16/6             ) برای سن و جنس قرار داشت
ــاران PTH بـالاتر      از نظر یافتههای آزمایشگاهی همه بیم
ــــرم در  از مــیزان طبیعــی(متوســط 85/56±172 پیکــوگ
میلیلیتر)، 9 بیمار هیپرفسفاتمی (متوسط 6/3 میلیگرم در 

دســیلیتر)، 7 بیمــار هیپوکلســــمی (متوســـط 7/3±1/23 
میلـیگـرم در دسـیلیتر) و 7 بیمـار آلکـالن فســـفاتاز بــالا 

(متوسط 7/3IU/L) داشتند(نمودار شماره 3). 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ـــرم بــر دســیلیتر) و      T4(میـانگین 1/14±7/32میکـروگ
TSH(میــــانگین mIU/I 0/57±1/56) در 90% بیمــــــاران 

ــه در محـدوده طبیعـی قـرار داشـت.      اندازهگیری شده بود ک
کراتینین سرم (میانگین 0/23±0/68 میلیگرم در دســیلیتر) 
ــــانگین 1/85±0/16  در 90% بیمــاران و منــیزیم ســرم(می
ــاران انـدازهگـیری شـده  میلیگرم در دسیلیتر) در 70% بیم

بود که در تمام موارد در محدوده طبیعی قرار داشتند. 

 PHP نمودار شماره 2- درصد فراوانی علائم بالینی بیماران مبتلا به

  PHP نمودار شماره 3- درصد فراوانی یافتههای آزمایشگاهی بیماران مبتلا به
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بحث 
    پسودوهیپوپاراتیروئیدیسم (PHP) به یک گروه هـتروژن 
از بیماریها گفته میشود که با مقاومت محیطــی بـه عملکـرد 
هورمون پاراتیروئید(PTH) و بــه دنبـال آن هیپوکلسـمی و 
ـــخص  هیپرفســفاتمی و ســطح بــالای PTH پلاســما مش
میشودPHP .(7) اولیــن بیمـاری انسـانی بـود کـه بـه علـت 

کاهش پاسخدهی ارگانهای هدف به هورمون شناخته شد(8).  
ـــیوع آن و      PHP بیمـاری شـایعی نیسـت و در مـورد ش
شیوع جنسی آن اطلاعات دقیقی در دست نمیباشد(حتی در 
کتب مرجع بیماریهای غدد هم ذکر نشده اســت). در مطالعـه 
ــن  Nakamura و همکـارانش در سـال 1997 در کشـور ژاپ

ــه PHP مـورد بررسـی قـرار گرفتنـد کـه  203 بیمار مبتلا ب
Period prevalence آن 3/4 در هــر میلیـون نفـر در ژاپـن 

گزارش شده است(9). گــزارش 10 مـورد PHP در بررسـی 
10 ساله در مرکز تحقیقات غدد و متابولیسم در مقایســه بـا 
شیوع ریکتز (20 مورد)(10) و هیپوپاراتیروئیدیسم اولیــه (6 
مورد)(11) در مرکز فوق در مدت مشابه قابل توجه است. در 
ـــارانش(12)،  ایـن مطالعـه، مـانند مطالعـه Bednarek و همک
PHP در زنان شایعتر و سن متوسط زمان مراجعه بیماران 

ـــی کـــه در مطالعـات کتــب  2/62±13/8 سال بود. در حالـ
 midchildhood مرجع بیماریهای غدد(1و 6) در 8 سـالگی و
 PHP ذکر شده اســت. به دلیل نامشــخصی اغلـب بیمـاران

برای چندین سال نورموکلسمیک میمانند(1).  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ــه ممکـن اسـت بـه علـت      سن بالای بیماران در این مطالع
ــا عـدم مراجعـه بـه  دیرتر ظاهر شدن علائم بالینی در آنها ی
ــها باشـد. امـروزه انـواع  موقع بیماران یا تشخیص دیرتر آن
مختلف PHP(1C ،1B ،1Aو 2) پسودوهیپوپاراتیروئیدیسم 

(PPHP) قابل تشخیص است(جدول شماره 1). 
    PHP نوع 1A: با هیپوکلسمی و هیپرفسفاتمی، نقـص در 
پروتئین Gsα(13و 14)(ساب یونیت α از پروتئین G تحریکی) 
ـــها  فنوتیـپ آلـبرایت و مقـاومت بـه PTH و سـایر هورمون
ــی در  مشخص میشود. در اغلب بیماران PHP، اختلال اصل
ترکیب پروتئین Gs- آدنیل سیکلاز میباشــد. بنـابراین نـوع 
1A شایعترین زیر گــروه PHP میباشـد(1و 5). انـواع دیگـر 

ـــتر تشــخیص داده شــدهاند.      غـیر از 1A نـادر بـوده و کم
ــد. در ایـن  انتقال نوع 1A به صورت اتوزومال غالب میباش
بیمــاران پاســخ کلیــــه، در افزایـــش cAMP (آدنوزیـــن 
 PTH ـــفر ادراری، بــه مونوفسـفات حلقـوی) ادراری و فس
مختل شده است. بیماران نوع 1A ظاهر غــیر طبیعـی شـامل 
ــــی،  صــورت گــرد، کوتــاهی قــد، چــاقی، براکــی داکتیل
استخوانسازی زیر جلدی و هیپوپلازی دندانی(17-15) دارند 
که بنام فنوتیپ آلبرایت(AHO) شــناخته شـده اسـت. عقـب 
ــده شـود. همراهـی نقـایص  ماندگی ذهنی نیز ممکن است دی
مـادرزادی قلبـی نـیز بـا AHO گـزارش شـــده اســت(18). 
تظاهرات کلینیکی فنوتیپ آلبرایت متفاوت بــوده و تمـام ایـن 

نشانهها ممکن است در یک مورد مشاهده نشود(19).  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

جدول شماره 1- طبقهبندی انواع پسودوهیپوپاراتیروییدیسم (PHP) بر اساس تابلوی کلینکی، بیوشیمیایی و ژنتیک 
  Ia تیپ PHP PPHP Ib تیپ PHP Ic تیپ PHP 2 تیپ PHP

استئودیستروفی ارثی آلبرایت بطور ظاهر فیزیکی 
تیپیک، اما ممکن است خفیف بوده یا 

بندرت وجود نداشته باشد. 

استئودیستروفی ارثی آلبرایت بطور 
تیپیک، اما ممکن است خفیف بوده یا 

بندرت وجود نداشته باشد. 

استئودیستروفی طبیعی 
ارثی آلبرایت 

طبیعی 

 PTH پاسخ به     
طبیعی معیوب معیوب طبیعی معیوب cAMP ادرار 
معیوب معیوب معیوب طبیعی معیوب فسفر ادرار 
سطح کلسیم 

سرم 
پایین پایین پایین طبیعی پایین یا(بندرت) طبیعی 

مقاومت 
هورمونی 

محدود به بافتهای ندارد ژنرالیزه 
 PTH هدف

محدود به بافتهای ژنرالیزه 
 PTH هدف

 Gsα طبیعی طبیعی طبیعی کاهش یافته کاهش یافته فعالیت
ناشناخته ناشناخته AD(بیشتر موارد)  AD وارثت 

موتاسیون هتروزیگوت در ژن  نقص مولکولی 
 GNAS1

ناشناخته ناشناخته ناشناخته 
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ــت قـد و وزن طبیعـی      بیماران با فنوتبپ AHO ممکن اس
ــم  داشـته باشنــد، امـا 66% بچـهها قدشـان زیـر صـدک ده
متناسب با سن و جنس بود. چاقی تابلوی شایع AHO بوده 
و حدود         همه بیماران AHO با وجود کوتاهی قد، وزن 
ـــد(20و 21).  بــالای صــدک نــودم بــرای ســن خــود دارن
ـــــاهی اســــتخوانهای متاکــــارپ و  براکیداکتیلـــی (کوت
متاتارس)(تصویر شماره 1). قابل اعتمادترین علامت تشخیصی 

AHO است و ممکن است قرینه یا غیرقرینه باشد(3).  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ــــــط Garvey ،Peterman و      PHP نـــــوع 1B: توس
همکــارانش تشــریح شــده اســت و بــــا هیپوکلســـمی و 
هیپرفسفاتمی مقاوم به PTH، بدون شواهد AHO مشخص 
میگردد(22و 23). نوع 1B بــه نظـر میرسـد کـه دومیـن نوع 
شایع PHP باشد(1). بیماران ظاهر و هوش طبیعی دارند(24) 
ــی محـدود بـه PTH اسـت. کوتـاهی قـد  و مقاومت هورمون
شایع است(25) و مقاومت به PTH محدود به کلیــه میباشـد 

اما پاسخ استخوانها به PTH طبیعی است(2و 6).  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

1
3

 PHP تصویر شماره 1- کوتاهی متاکارپها و متاتارسها در بیمار مبتلا به
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    PHP نوع 1C: بیماران این گــروه مشـابه بیمـاران نـوع 
ــا اختـلال واضحـی در فعـالیت Gsα مشـاهده  1A هستند ام

نمیگردد(6و 26). 
ــوع، گـزارش      PHP نوع 2: حداقل 20 بیمار مبتلا به این ن
ـــن بیمــاران cAMP ادراری در پاســخ بــه  شـدهاند. در ای
هورمـون PTH، بطـور طبیعـی افزایـش مییـابد امـا پاســخ 

فسفاتوری به PTH مختل است(27).  
 PTH 2 بیمار با مقاومت انتخابی و محدود اســتخوان بـه    
گزارش شدهاند که شاید فرم جدیدی از PHP یــا نـوع 3 آن 

باشد(28).  
ــر فعـالیت      در یک مطالعه چند مرکزی(29)، 71 بیمار از نظ
Gsα بررسی شدند و براساس فعالیت Gsα و علائم کلینیکی 

و هورمونی، نوع PHP تعیین شد.  
 IC 13/1%، نـوع IB ــوع     در این بیماران نوع IA 73/8%، ن

9/8% و نوع 2 3/3% بیماران را تشکیل میداد.  
ــان بررسـی فعـالیت      متاسفانه جهت تعیین نوع PHP، امک
Gsα، اندازهگیری cAMP ادراری و تست تحریکی PTH در 

ــم بـالینی،  کشور ما وجود ندارد. بنابراین باید براساس علائ
نوع PHP را تعیین کرد.  

ــاهی متاکـارپ و      فنوتیپ آلبرایت شامل صورت گرد، کوت
متاتارس چهارم در یک بیمار(10%) دیده شد که قد وی روی 
صدک بیست و پنجم و وزن وی بین صدک پنجاهم و هفتــاد 

و پنجم برای سن و جنس قرار داشت.  
ــد زیـر صـدک      در بررسی قد، 30% بیماران کوتاهی قد (ق

پنجم برای سن و جنس) داشتند.  
ــده      همانطور که گفته شد کوتاهی قد در نوع IA و IB دی
میشود. در بررسی وزن، 70% بیمــاران وزن بـالای صـدک 
پنجـاهم بـرای ســـن و جنــس خــود داشــتند امــا چــاقی 

(BMI>25) فقط در یک بیمار (10%) دیده شد.  
    فراوانی فنوتیپ AHO(10%) و چاقی (10%) کــه از علائـم 
ــتند بـا شـایع بـودن نـوع IA در جامعـه مـورد  نوع IA هس
ــا  مطالعه ما مغایرت دارد و شاید بتوان گفت که در جامعه م
ــن  نـوع IB شـایعتر اسـت و ممکـن اسـت تفـاوت نـژادی بی
جوامع، علــت ایـن اختـلاف باشـد کـه البتـه جـهت اثبـات آن 

 cAMP و Gsα مطالعات وسیعتر همراه با بررســی فعـالیت
ادراری در کشور ما ضرورت دارد.  

ــالینی در بیمـاران مـا تشـنج (70%) و      شایعترین علامت ب
سپس پارستزی(20%)، اسپاسم کــارپـوپـدال(20%) انقبـاض 
عضلانی (20%) و … بود، در حالی که تظاهرات هیپوکلسمی 
مزمـن(30) شـامل پارسـتزی، اسپاسـم عضلانـی، اسپاســـم 
ــکل شـدید آن اسپاسـم حنجـره و تشـنج  کارپوپدال و در ش

میباشد.  
    در مطالعه فوق تشنج شایعترین علامت بالینی بوده است 
که میتواند نشان دهنــده اهمیـت نـدادن بـه علائـم زودرس 
هیپوکلسمی از جمله پارستزی و اسپاسم عضلات از طــرف 
بیمـار و تشـخیص دیـررس PHP از طـرف پزشـک باشــد. 
مواردی از تشنج دوره نوزادی همراه با PHP گذرا، گزارش 

شده است(31).  
ــر      یکـی از بیمـاران مـا نـیز سـابقه تشـنج نـوزادی را ذک
میکـرد امـا اطـلاع دقیقـــی از علـت آن در پرونـده وجـــود 

نداشت.  
 PTH از نظر علائم آزمایشگاهی در تمام مــوارد افزایـش    
 PHP پلاسما مشاهده شد که علامت ثابت تشــخیصی بـرای
میباشد این علامت و در 90% موارد با هیپرفسفاتمی و %70 

با هیپوکلسمی همراه بود.  
    میزان کلسیم سرم در 3 بیمار (30%) طبیعی بود. البته در 
ــل مقـدار طبیعـی قـرار داشـت و  یک بیمار در محدوده حداق
ــنج را ذکـر میکـرد. امـا در 2 بیمـار دیگـر،  بیمار سابقه تش
PHP بطور تصادفی براســاس آزمایشـهای درخواسـتی در 

یک بیمار به علت شکستگی استخوان و در دیگــری بـه علـت 
کبودی زیر چشم تشخیص داده شده بود.  

ــالن فسـفاتاز و PTH، بـالا و      در هر سه بیمار، فسفر، آلک
رادیوگرافی دست(از نظر ریکتز) و کراتینین سرم (جــهت رد 

کردن نارسایی کلیه) طبیعی بود.  
    معمـولاً در PHP انتظـار مـیرود بیمـاران هیپوکلسـمیک 
باشند اما در مقالات و کتابهای مرجع غدد، موارد منفردی از 
ــت آن  PHP همراه با نورموکلسمی گزارش شده است که عل

را پاسـخدهی نسـبی اسـتخوانها بـه PTH(32و 33)، مقـــادیر 
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ـــه 2D3(OH)25 و 1(34) و افزایــش  طبیعـی یـا افزایـش یافت
ـــه PTH انــدوژن(1و 35) ذکــر  حساسـیت کلیـهها نسـبت ب
کردهانـد. بعضـی از بیمـاران نـوع 1A مقـاومت بــه ســایر 
هورمونها که از طریق cAMP عمل میکنند(5و 36)، از جملــه 
TSH (هیپوتیروئیدیســـم) (37و 38) و گنـــــادوتروپینــــها 

(هیپوگنادیسم)(35) را نشان میدهند.  
    عقبماندگی ذهنی(34) نقــص بویـایی(39) و کـاهش پاسـخ 
ــه گلوکـاگــون(25) در بعضـی از بیمـاران  cAMP کبــدی ب

ــــن کمتــــر شــایع  دیـده میشـود امـا کاهـــش پرولاکتیـ
است(40).  

    موارد منفــــردی از مقاومــــت بــه هـــــورمون ضـــد 
ادراریACTH ،(41)(42)، هیپرکلســی تونینمــی(43)، بلــــوغ 
زودرس(44) و کمبـود هورمـون رشـد(45و 46) نـیز گــزارش 

شده است.  
    در بیماران ما موردی از هیپوتیروئیدیسم، بلوغ زودرس، 
نقص بویایی و هیپوگنادیسم (البته 2 بیمار هنوز در سن قبل 
ــاهر شـدن علائـم بلـوغ بایسـتی  از بلوغ هستند که از نظر ظ

پیگیری شوند) مشاهده نشد.  
    PHP در دخـتران و سـنین نوجوانـــی شــایعتر بــود و  
شـایعترین علامـت بـالینی نـــیز تشــنج و مــهمترین یافتــه 

آزمایشگاهی افزایش PTH بود.  
ــبرایت در 10% بیمـاران دیـده شـد کـه      فراوانی فنوتیپ آل
ــوع 1A در بیمـاران  ممکن است حاکی از عدم شیوع PHP ن

ما باشد.  
ــده شـد.      PHP همراه با نورموکلسمی در 30% بیماران دی
با توجه به اینکه شایعترین علت مراجعه بیماران تشنج بـوده 
است، در برخورد با هر بیمار تشــنجی انـدازهگـیری کلسـیم 
خـون بـاید از اقدامـات اولیـه باشـــد و PHP در تشــخیص 

افتراقی قرار گیرد.  
 

محدودیتها و پیشنهادها 
 ،cAMP و انـدازهگــیری PTH عدم امکـان انجـام تسـت    
ــالیت پروتئیـن Gsα جـهت تعییـن نـوع  ادراری و بررسی فع

PHP از محدودیتهای عمده این مطالعه بوده است.  

    عدم شیوع فنوتیپ آلبرایت در بیماران ما، حــاکی از عـدم 
شیوع PHP نوع 1A بوده که ممکن است به علــت اختلافـات 
نژادی بین جوامع باشد بنابراین مطالعــات ژنتیکـی وسـیعتر 

در کشورمان ضروری به نظر میرسد.  
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THE STUDY OF PSUDOHYPOPARATHYROIDISM PATIENTS WHO  REFERRED TO THE
INSTITUTE OF ENDOCRINOLOGY AND METABOLISEM DURING 10 YEAR

                                                                                               I                                              II
*F. Roohani, MD        F. Kiani Amin, MD

ABSTRACT
    Pseudohypoparathyroidism (PHP) refers to a spectrum of disorders which is characterized by resistance
of target organ to parathyroid hormone(PTH) followed by hypocalcemia, hyperphosphatemia and
hypersecretion of PTH. Nowadays different types of PHP (1A, 1B, 1C, 2) can be distinguished; the most
common type among them is type 1A accompanied by Albright’s phenotype (round faces, shortening of
metacarpals & metatarsals, …). PHP is an inherited disease and prevalence rate in different societies is
variable. Can Albright’s phenotype be identified in most patients with PHP in our country? Is PHP always
accompanied by hypocalcemia? As there has not been any study on PHP in our country, and considering
possible differences among patients with PHP in different geographical regions, and in an effort to answer
aforementioned questions, we decided to study clinical manifestations, laboratory findings and frequency
of  Albright’s phenotype in patients with PHP, who referred to the Institute of endocrinology and
metabolism during past 10 years in an observational descriptive manner. 10 patients with PHP including 6
girls (60%) and 4 boys (40%) with the mean age of 13.8 ± 2.62 years were examined. Clinical
manifestations of patients consisted of seizure(70%), paresthesia (30%), carpopedal spasm (20%), muscle
cramps (20%), basal ganglion calcification (20%), chvostek’s sign (10%), cataract (10%), abdominal pain
(10%) and malaise (10%). Laboratory findings consisted of increased plasma PTH level in 100% (mean
172±85.56 pg/ml), hyperphosphatemia in 90% and hypocalcemia in 70% (mean 7.3 ± 1.23 mg/dl) of
patients were observed. Thyroid function tests done in 90% of patients were normal. Albright’s phenotype
was identified in one patient (10%). Short stature in 30% and obesity in 10% of patients was observed. 8
patients (80%) had normal puberty and in 2 prepubertal patients (20%) secondary sexual characters had
not appeared. PHP was common in females & adolescents. The most common clinical manifestations &
laboratory findings were seizure & increased plasma PTH level respectively. PHP with normocalcemia
was identified in 30% of patients. This may be due to the relative response of bones to PTH. Albright’s
phenotype was identified in just 10% of the patients which can be attributed to the non prevalence of PHP
type 1A in our patients and this neccessitates conducting more studies in this regard. There was not any
case of resistance to TSH and gonadotropines. As seizure is the most common clinical sign in PHP
patients; therefore, measuring the level of serum calcium should be considered as a priority in each patient
with seizure and PHP should be subjected to differential diagnosis.

Key Words:    1) Pseudohypoparathyroidism   2) Hypocalcemia    3) Hyperphosphatemia
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