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Перед обсуждением проблемы АГ сле�

дует обозначить понятие нормальных

границ систолического и диастолическо�

го артериального давления (АД). В отли�

чие от взрослых уровень АД у детей зави�

сит от пола, возраста и роста [2]. Поэтому

первым шагом является измерение роста

ребенка. Об АГ говорят в том случае, ес�

ли среднее систолическое и/или диасто�

лическое АД у ребенка ≥95�й перцентили

для соответствующего пола, возраста

и перцентили роста [3]. Пограничной АГ

считают величину АД, которая попадает

между 90�й и 95�й перцентилями. Напри�

мер, у мальчика 5 лет, рост которого соот�

ветствует 60�й перцентили (т.е. показате�

ли роста находятся между 50�й и 75�й

перцентилями), нормальное систоли�

ческое АД не должно превышать

107 мм рт. ст., а диастолическое АД не

должно быть выше 65 мм рт. ст. (табл. 1).

Если при измерении среднее АД опреде�

лится, например, как 115/70 мм рт. ст. –

это можно расценивать как АГ. Для кор�

ректной оценки АД его следует измерять

манжеткой соответствующего размера

в положении ребенка лежа на спине или

сидя. 

Известно, что уровень АД регулируется

взаимодействием трех основных факто�

ров: внутрисосудистого объема крови,

сердечного выброса и периферического

сосудистого сопротивления. Изменение

любого из них может привести как к по�

вышению, так и снижению АД.

Выявление у ребенка повышения АД

предполагает на начальном этапе прове�

дение обследований, направленных на

исключение прежде всего функциональ�

ных, а затем и органических причин АГ,

среди последних наиболее частой являет�

ся патология почек. 

Основную же долю всех эндокринных

АГ составляет патология надпочечников.

Причины эндокринной АГ 
1. Опухоли коры надпочечников (аде�

номы, карциномы):

1.1. Феохромоцитома 

1.2. Альдостерома 

1.3. Нейробластома 

1.4. Синдром Кушинга 

2. Минералокортикоидная АГ [1]:

2.1. Первичный гиперальдостеронизм

– первичная гиперплазия надпочеч�

ников

– семейный гиперальдостеронизм

(СГА)

• СГА 1 типа (гиперальдостеронизм,

поддающийся лечению глюкокортикои�

дами (ГК)

• СГА 2 типа (синдром Гордона)

2.2. Состояния, имитирующие избы�

ток альдостерона (АС)

– врожденная дисфункция коры над�

почечников (дефицит 11β�гидроксилазы

и дефицит 17α�гидроксилазы)

– первичная резистентность к ГК

– синдром мнимого избытка минера�

локортикоидов (МК) 

– избыточное употребление солодки

(лакрицы) или карбеноксолона

– синдром Лиддла

– опухоли, секретирующие дезокси�

кортикостерон (ДОКС)

2.3. Вторичный гиперальдостеронизм

– отечный синдром

– реноваскулярная АГ

– ренинпродуцирующие опухоли

– беременность 

3. Болезни щитовидной железы:

3.1. Тиреотоксикоз 

3.2. Гипотиреоз (возможна диастоли�

ческая АГ)

4. Нарушение обмена кальция 

4.1. Гиперпаратиреоз

4.2. Гипервитаминоз D

5. Прием медикаментов:

– ГК

– таблетированные оральные контра�

цептивы.

Из трех групп гормонов, которые син�

тезируются в надпочечниках, первые две

имеют непосредственное влияние на

формирование АГ: в клубочковой зоне

вырабатываются МК (альдостерон),

в пучковой зоне – КГ (кортизол) и в сет�

чатой зоне – андрогены (дигидроэпианд�

ростерон, дигидроэпиандростерон�суль�

фат, андростендион).

Синтез и секреция ГК в надпочечни�

ках регулируется гипоталамо�гипофизар�

ной системой по принципу двойной об�

ратной связи (рис. 1). Прямая регуляция

обеспечивается по цепочке «гипотала�

мус – гипофиз – надпочечники». Это

происходит благодаря поочередной сти�

муляции синтеза гормонов на каждом

этапе: кортикотропин�рилизинг�гормон

(КРГ) гипоталамуса стимулирует выра�

ботку адренокортикотропного гормона

(АКТГ) в передней доле гипофиза, кото�

рый, в свою очередь, стимулирует синтез

и секрецию ГК в надпочечниках. Обрат�

ная регуляция происходит в зависимости

от уровня ГК: при снижении содержания

кортизола в крови усиливается гипотала�

мо�гипофизарная стимуляция надпочеч�

ников, тогда как в случае чрезмерного

повышения его уровня происходит по�

давление выработки КРГ и/или АКТГ и,

следовательно, ослабление стимулирую�

щего влияния на надпочечники.

Основными факторами, провоцирую�

щими формирование эндокринной АГ

у детей, являются чрезмерные уровни

в крови кортизола, АС, а также их предше�

ственников, образующихся в процессе сте�

роидогенеза в надпочечниках и обладаю�

щих минералокортикоидной активностью.

Главными регуляторами синтеза и сек�

реции АС в клубочковой зоне коры

надпочечников являются уровень калия

в крови и активность ренин�ангиотензи�

новой системы. Некоторое стимулирую�

щее влияние оказывают также АКТГ ги�

пофиза, предсердный натрийуретичес�

кий гормон и дофамин.

АС действует на ткани�мишени (дис�

тальные почечные канальцы, потовые

железы, слюнные железы, эпителий толс�

той кишки) опосредованно через специ�

фические минералокортикоидные рецеп�

торы. Повышение уровня калия в крови

стимулирует секрецию АС в надпочечни�

ках. В свою очередь АС увеличивает реаб�

сорбцию натрия с последующим осмоти�

ческим всасыванием воды через натрийп�

роницаемые каналы мембран эпители�

альных клеток, выстилающих дистальные

канальцы и собирательные канальцы по�

чек. В результате этого увеличивается

объем циркулирующей крови (ОЦК)

и подавляется секреция ренина. Кроме

того, увеличение уровня АС повышает

экскрецию калия, что приводит к сниже�

нию его содержания в крови (рис. 2). 

Вторым мощным стимулятором секре�

ции АС является ренин�ангиотензино�

вая система. Сокращение ОЦК, сниже�

ние АД, в том числе в почках, а также

стимуляция β1�адренорецепторов вызы�

вают повышение активности ренина

плазмы (АРП). Следствием этого являет�

ся активация образования в печени из

ангиотензиногена ангиотензина І,

Надпочечниковая артериальная гипертензия у детей
По данным разных авторов, артериальную гипертензию (АГ) регистрируют у 1814% детей разного возраста, среди
школьников – у 12818% [1]. Причем на первом году жизни, а также у детей раннего и дошкольного возраста АГ
встречается крайне редко и в большинстве случаев имеет вторичный, симптоматический характер. 

Н.Б. Зелинская, к.м.н., УНПЦ эндокринной хирургии, трансплантации эндокринных органов и тканей МЗ Украины

Н.Б. Зелинская

Таблица 1. Оценка артериального давления у детей (фрагмент) [2]

Мальчики 

В
о

зр
а

ст
, л

ет

А
Д

, 
п

ер
ц

ен
ти

л
ь

Систолическое АД, мм рт. ст. Диастолическое АД, мм рт. ст.

Перцентили роста Перцентили роста

5 10 25 50 75 90 95 5 10 25 50 75 90 95

4

50 88 89 91 93 95 96 97 47 48 49 50 51 51 52

90 102 103 105 107 109 110 111 62 63 64 65 66 66 67

95 106 107 109 111 112 114 115 66 67 68 69 70 71 71

99 113 114 116 118 120 121 122 74 75 76 77 78 78 79

5

50 90 91 93 95 96 98 98 50 51 52 53 54 55 55

90 104 105 106 108 110 111 112 65 66 67 68 69 69 70

95 108 109 109 112 114 115 116 69 70 71 72 73 74 74

99 115 116 118 120 121 123 123 77 78 79 80 81 81 82

6

50 91 92 94 96 98 99 100 53 53 54 55 56 57 57

90 105 106 108 110 111 113 113 68 68 69 70 71 72 72

95 109 110 112 114 115 117 117 72 72 73 74 75 76 76

99 116 117 119 121 123 124 125 80 80 81 82 83 84 84

7

50 92 94 95 97 99 100 101 55 55 56 57 58 59 59

90 106 107 109 111 113 114 115 70 70 71 72 73 74 74

95 110 111 113 115 117 118 119 74 74 75 76 77 78 78

99 117 118 120 122 124 125 126 82 82 83 84 85 86 86

Рис. 1. Гипоталамо8гипофизарно8надпочечниковая регуляция
КРГ – кортикотропин
рилизинг
гормон, АКТГ – адренокортикотропный гормон, (+) – стимуляция, (
) – подавление).
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а затем – ангиотензина ІІ, который обла�

дает сосудосуживающим эффектом

и увеличивает секрецию АС. 

Таким образом, АРП будет снижен�

ной при первичном гиперальдостеро�

низме (так называемый гипоренинеми�

ческий гиперальдостеронизм), однако

при исходно высоком уровне ренина

(в основном при вазоренальной АГ)

уровень АС также будет повышен (ги�

перренинемический гиперальдостеро�

низм) (рис. 2).

Первичный гиперальдостеронизм (ПГА)
является следствием чрезмерной секреции

АС – аденомой надпочечника или гипер�

плазии надпочечников, возможен также

идиопатический гиперальдостеронизм. 

Впервые клинику альдостеронпроду�

цирующей аденомы надпочечника опи�

сал Конн в 1954 году. У детей альдостеро�

ма редко является причиной ПГА, в ос�

новном это двусторонняя гиперплазия

надпочечников. 

W.F. Young выделяет шесть основных

подтипов ПГА в зависимости от его этио�

логии [4]: 

– альдостеронпродуцирующая адено�

ма (35% случаев);

– двусторонняя идиопатическая гипер�

плазия (60% случаев);

– первичная односторонняя гиперпла�

зия надпочечников (2% случаев);

– альдостеронпродуцирующая адрено�

карцинома (<1% случаев);

– семейный гиперальдостеронизм:

• СГА 1 типа (гиперальдостеронизм,

поддающийся лечению ГК) (<1% случаев);

• СГА 2 типа (альдостеронпродуциру�

ющая аденома или идиопатический гипер�

альдостеронизм) – частота неизвестна;

– эктопическая альдостеронпродуци�

рующая аденома или карцинома (<1%

случаев).

Основными проявлениями болезни

являются АГ и симптомы гипокалиемии

(утомляемость, мышечная слабость,

жажда, полиурия и никтурия). Однако не

всегда гипокалиемия является обязатель�

ным симптомом ПГА, уровень калия мо�

жет быть и нормальным. Наиболее

чувствительным диагностическим тестом

является повышение соотношения аль�

достерон/АРП. 

Высокая заболеваемость и смертность

от сердечно�сосудистых заболеваний

у больных с ПГА независимо от тяжести

АГ обусловлены провоспалительным

и профибротическим действием АС на

разные составляющие сердечно�сосудис�

той системы. На начальных стадиях бо�

лезни ПГА может протекать бессимптом�

но. Основные же клинические симптомы

обусловлены прежде всего АГ и гипока�

лиемией. Жалобы, связанные с АГ, зави�

сят от ее тяжести и варьируют от голов�

ной боли, гиперемии лица до выражен�

ной слабости, нарушения зрения, рас�

стройств сознания, судорог (симптомов

гипертонической энцефалопатии). Гипо�

калиемия проявляется запорами, поли�

урией, полидипсией (вследствие наруше�

ния концентрационной функции почек),

слабостью, в тяжелых случаях – парали�

чом и нарушением сердечного ритма.

Возможно возникновение гиперглике�

мии или даже вторичного сахарного диа�

бета, поскольку процесс секреции инсу�

лина зависит от уровня калия. 

Диагностика гиперальдостеронизма
проходит несколько этапов. Прежде все�

го при наличии ряда признаков (рис. 3)

исследуют уровень АС в крови, если же

он нормальный – исключают другие за�

болевания или состояния, которые могут

иметь сходную клиническую картину. 

Если же показатели АС плазмы крови

повышены, следующим этапом должно

стать разграничение первичного и вто�

ричного гиперальдостеронизма. С этой

целью проводят несколько диагностичес�

ких тестов. 

– Соотношение АС/АРП является наи�

более информативным дифференциальным

тестом. Более показательным является ис�

следование крови, взятое у пациента, на�

ходящегося на протяжении 2 ч в верти�

кальном положении, чем в горизонталь�

ном. Перед забором крови необходимо

убедиться, что уровень калия в крови нор�

мальный, поскольку при гипокалиемии

снижается секреция АС. О ПГА свидетель�

ствует соотношение АС (нг/дл)/АРП

(нг/мл) в час >20, о высокой вероятности

патологии – уровень АС >15 нг/дл (при

одновременно высокой АПР). При инте�

рпретации полученных результатов следу�

ет учесть возможное влияние на них ряда

препаратов, а также почечной недостаточ�

ности. В случае ХПН соотношение

АС/АРП окажется ложно завышенным за

счет снижения ренина (на фоне высокого

ОЦК) и повышения АС (при гиперкалие�

мии). Бета�адреноблокаторы снижают

АРП и соотношение АС/АРП будет завы�

шенным, наоборот, спиронолактон повы�

шает АРП, другие мочегонные – увеличи�

вают уровень АС, а дигидропиридиновые

гипотензивные препараты (нифедипин)

снижают АС, и даже при ПГА соотноше�

ние АС/АРП может оказаться нормаль�

ным. В связи с этим перед исследованием,

как минимум за 5 дней, следует отменить

указанные препараты, а при необходи�

мости гипотензивной терапии заменить

их на альфа�адреноблокаторы либо на

дилтиазем.

Тест с солевой инфузией. Этот тест ис�

пользуют для подтверждения автоном�

ной секреции АС. В течение 4 ч внутри�

венно капельно вводят раствор NaCl

0,9% из расчета 1140 мл/м2 поверхности

тела. В конце инфузии исследуют АС

и кортизол в крови. В случае ПГА уровень

АС сохраняется выше 10 нг/дл, при вто�

ричном – ниже 10 нг/дл. Также исследу�

ют уровень кортизола для исключения

влияния АКТГ на рост АС. При назначе�

нии пробы у некоторых пациентов необ�

ходимо учесть риск усугубления гипока�

лиемии или гиперволемии.

Пероральный тест с солевой нагрузкой.
В ходе теста принимают таблетки хлори�

да натрия из расчета 12 г на 1,7 м2 поверх�

ности тела на протяжении трех дней на

фоне обычной диеты, затем измеряют АС

в суточной моче. В случае ПГА уровень

АС в моче превышает 10�14 мкг/сут при

выделении натрия с мочой более

250 нмоль/сут.

Проба с каптоприлом основана на том,

что подавление образования ангиотензи�

на II не должно влиять на автономную

секрецию АС при ПГА. Пациент прини�

мает per os 25 мг каптоприла, и через

60 мин у него исследуют соотношение

АС/АРП.

Проводя оценку результатов исследо�

вания соотношения АС/АРП, необходимо

учесть возможное влияние на него ряда

факторов. Так, ложноположительные ре�

зультаты можно получить в случае приема

пациентом бета�адреноблокаторов, несте�

роидных противовоспалительных препа�

ратов, при диете с высоким содержанием

натрия, а также в случае почечной недос�

таточности. И напротив, ложноотрица�

тельные результаты можно получить

у больного, принимающего спиронолак�

тон, эплеренон, другие диуретики, инги�

биторы ангиотензинпревращающего

фермента, блокаторы рецепторов ангио�

тензина ІІ, блокаторы кальциевых кана�

лов, при наличии гипокалиемии [5].

Хирургическое лечение является мето�

дом выбора для пациентов с альдостерон�

продуцирующими опухолями. В осталь�

ных случаях следует подбирать индиви�

дуальную медикаментозную гипотензив�

ную терапию (табл. 2). 

Семейный гиперальдостеронизм пред�

ставлен двумя вариантами: СГА 1 типа

(гиперальдостеронизм, поддающийся ле�

чению ГК) и СГА 2 типа (синдром Гордо�

на). Оба эти состояния характеризуются

ранним началом АГ и, как следствие, ран�

ним повреждением органов�мишеней.

СГА 1 типа (гиперальдостеронизм, под�

дающийся лечению ГК), который впер�

вые описал Сазерленд и др. в 1966 году, яв�

ляется вариантом гиперальдостеронизма

с низкорениновой АГ и с аутосомно�

доминантным наследованием. При этой

болезни секреция АС контролируется

АКТГ, а не ангиотензином II, и поэтому

отличительной чертой болезни является

полное и быстрое подавление АС прие�

мом экзогенных ГК (дексаметазона).

Причиной СГА 1 типа является наличие

химерного гена, который кодирует белок,

обладающий ферментной активностью

для синтеза АС, но который регулируется

АКТГ. 

СГА 1 типа возникает в результате не�

равного кроссинговера в CYP11B1 (гена

11β�ОН) и CYP11B2 (гена альдостерон�

синтетазы) во время мейоза с образовани�

ем структуры, которая связывает АКТГ�

чувствительный промотор CYP11B1 с ге�

ном CYP11B2 [7]. Это приводит к тому,

что регуляция синтеза АС происходит под

влиянием АКТГ путем экспрессии экто�

пического фермента в пучковой зоне ко�

ры надпочечников. У таких больных фор�

мируется двусторонняя гиперплазия пуч�

ковой зоны.

Клинические проявления СГА 1 типа ва�

риабельны, гипокалиемия и метаболичес�

кий алкалоз могут отсутствовать, но посто�

янным симптомом является АГ. Заболева�

ние характеризуется возникновением

в раннем детском возрасте, с умеренной

или тяжелой АГ, а также высокой частотой

цереброваскулярных осложнений. Рост

и развитие детей обычно не нарушены.

Впервые СГА 2 типа был описан Гордо�

ном и соавт. как самостоятельное заболе�

вание в 1980 году (семейная гиперкалие�

мическая гипертензия). При этой пато�

логии повышение синтеза альдостерона

происходит вследствие гиперплазии ко�

ры надпочечников или альдостеромы,

и секреция АС не зависит от АКТГ и по�

этому не реагирует на лечение ГК. Извест�

но, что СГА 2 типа наследуется по ауто�

сомно�доминантному типу, но оконча�

тельный механизм его развития не ясен,

хотя определено, что локус аномального

гена располагается в регионе 7p22.

В отличие от СГА 1 типа заболевание не

проявляется у младенцев, и у больных

достаточно быстро формируется аденома

надпочечников.

Для болезни характерны три основных

признака: гиперкалиемия, АГ и нормаль�

ная скорость клубочковой фильтрации.

Другими проявлениями являются сниже�

ние АРП, АС, повышенная кальциурия

и гиперхлоремический ацидоз различной

степени, у детей может развиваться за�

держка роста.

Лечебная тактика СГА 2 типа зависит

от изменений в надпочечниках: при од�

носторонней аденоме – оперативно кор�

рекция, при двусторонней гиперплазии

надпочечников – спиронолактон, АГ

и гиперкалиемия хорошо отвечают на ле�

чение тиазидными диуретиками.

Среди различных форм врожденной
дисфункции коры надпочечников (ВДКН)

стойкой АГ сопровождаются варианты

заболевания, возникающие вследствие

Продолжение на стр. 72.

Таблица 2. Препараты, применяемые у больных с АГ при гиперальдостеронизме [6]

Препарат Класс Педиатрическая доза

Спиронолактон Антагонист альдостерона
183,3 мг/кг/сут рer os, однократно или
разделить на 2 приема каждые 12 ч,
но не более 100 мг/сут

Амилорид Калийсберегающий диуретик
0,480,625 мг/кг/сут рer os, но не более
20 мг/сут

Триамтерен Калийсберегающий диуретик

182 мг/кг/сут рer os, разделить на 2
приема каждые 12 ч, максимальная
доза 384 мг/кг/сут рer os, разделить на
2 приема каждые 12 ч – до 300 мг/сут 

Нифедипин
Дигидропиридиновый блокатор
кальциевых каналов

Начинать с 0,2580,5 мг/кг/сут однократ8
но или разделить на 2 приема каждые
12 ч, но не более 3 мг/кг/сут (120 мг/сут)
Детям до 6 лет: безопасность и эффек8
тивность не установлена

Амлодипин
Дигидропиридиновый блокатор
кальциевых каналов

Детям до 6 лет: безопасность и эффек8
тивность не установлена
Детям старше 6 лет: 2,585 мг/сут рer os

Дилтиазем 
Недигидропиридиновый блокатор
кальциевых каналов

1,582 мг/кг/сут рer os, дозу разделить
на приемы каждые 688 ч, но не более
6 мг/кг/сут или 360 мг/сут

Доксазозин Альфа8адреноблокатор
Для детей безопасность и эффективность
не установлена

Празозин Альфа8адреноблокатор
Начинать с 0,0580,1 мг/кг/сут рer os,
разделить дозу на каждые 8 ч, титровать
до 0,5 мг/кг/сут, но не выше 20 мг/сут

Рис. 3. Начальная диагностика ПГА [4]

↑↑ АС >416 пмоль/л; >15 нг/дл
↓↓ АРП (<1,0 нл/мл/час) или ↓↓  Ренин плазмы (ниже минимального уровня 

и
АС/АРП >555 (пмоль/л)/(нл/мл) / в час или ≥≥20 (нл/дл) / (нл/мл) / в час

Забор крови утром у пациента в положении сидя:
– Альдостерон

– АРП или ренин плазмы

Необходимо обследование на первичный гиперальдестеронизм в случаях:

АГ + Резистентная Инсиденталома Начало АГ Тяжелая
гипо8 АГ надпочечника + в возрасте АГ
калиемия АГ до 20 лет
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дефицита ферментов 11β�гидроксилазы

и 17α�гидроксилазы. 

ВДКН вследствие дефицита 11β�гид�

роксилазы (11β�ОН) является аутосом�

но�рецессивным заболеванием, которое

вызвано мутацией в гене CYP11B1, лока�

лизованного на хромосоме 8.21. Сегодня

известно более 45 таких мутаций, в ос�

новном – точечных. Это заболевание вы�

являют у 1 ребенка из 100 тыс. живых но�

ворожденных, хотя частота болезни зна�

чительно выше в единокров�

ных еврейских семьях из Се�

верной Африки (1:5�7 тыс. жи�

вых новорожденных).

Роль фермента 11β�ОН за�

ключается в том, что он ката�

лизирует превращение ДОКС

в кортикостерон, дезоксикор�

тизола – в кортизол, а также

андростендиона – в 11�гидро�

ксиандростендион (рис. 4).

В случае дефицита данного

фермента не происходит обра�

зования кортикостерона и кор�

тизола, и в результате низкий

уровень кортизола приводит

к хроническому повышению

секреции АКТГ (по механизму

двойной обратной связи регу�

ляции стероидогенеза в надпо�

чечниках). Вместе с тем вслед�

ствие сохраняющегося дефи�

цита 11β�ОН достаточный

синтез кортизола все же не

происходит, несмотря на ги�

персекрецию АКТГ. Вместо

этого в крови накапливается

избыточное количество проме�

жуточных продуктов синтеза

кортизола и кортикостерона

(соответственно 11�дезокси�

кортизола и 11�ДОКС). Эти

прогормоны обладают значи�

тельным минералокортикоид�

ным эффектом, что и обуслов�

ливает характерную клиническую карти�

ну болезни.

Так, избыточный синтез ДОКС спосо�

бствует задержке натрия с последующим

увеличением ОЦК и клиникой АГ. В ре�

зультате увеличенного ОЦК снижается

АРП, а в дальнейшем – и АС (рис. 5).

Уровень калия снижается не постоянно

и развивается одновременно с задержкой

крови. 

Симптомов потери соли у новорож�

денных обычно нет, поскольку нет гипо�

натриемии. АГ встречается приблизи�

тельно у 2/3 нелеченых пациентов, ред�

ко – у младенцев и не сопровождается

повышением ни ренина, ни АС. 

Еще одним проявлением дефицита

11β�ОН является пренатальная вирили�

зация у девочек разной степени выражен�

ности с интерсексуальным строением на�

ружных половых органов. Это происхо�

дит как результат чрезмерного накопле�

ния предшественников синтеза ГК и анд�

рогенов (в основном андростендиона)

(рис. 4). Признаки избытка андрогенов

могут проявляться у девочек и мальчиков

на любом этапе постнатального разви�

тия, с прогрессированием вирилизации,

в том числе преждевременным пубархе,

опережением физического развития,

костного созревания (костный возраст

опережает паспортный) и позже

в детстве – центральным преждевремен�

ным половым развитием. 

Лечение таких детей заключается

в назначении ГК с заместительной

целью. Медикаментозное восстановле�

ние их нормального уровня уменьшает

гиперсекрецию АКТГ со снижением сти�

муляции надпочечников и, как след�

ствие, уменьшением образования пред�

шественников синтеза ГК и андрогенов.

В процессе лечения следует проводить

тщательный клинический мониторинг

детей во избежание передозировки ГК

и как следствия подавления линейного

роста детей.

Дефицит 17α�гидроксилазы (17α�ОН)

возникает как результат мутаций в цито�

хроме P450 C17 (CYP17A1) – фермента,

который участвует в стероидогенезе 17α�

гидроксилазы и 17,20�лиазы. Структурно

ген цитохрома CYP17A1 расположен на

хромосоме 10q24.3, и сегодня описаны

более 50 различных мутаций в этом гене.

Дефицит фермента приводит к уменьше�

нию синтеза кортизола и половых стерои�

дов, производство которых требует присут�

ствия 17,20�лиазы и 17α�гидроксилазы.

Принимая во внимание то, что фер�

мент 17α�ОН участвует в синтезе андро�

генов и в надпочечниках, и в яичках, его

дефицит приводит к тотальному сниже�

нию биосинтеза андрогенов, что обуслов�

ливает формирование при рождении

у мальчиков (с кариотипом 46, XY) фено�

типа с признаками недостаточной маску�

линизации, а в дальнейшем усугубляется

отсутствием пубертата. При этой патоло�

гии также нарушен синтез эстрогенов

(образуются из тестостерона) (рис. 4), что

обусловливает недостаточное развитие

вторичных половых признаков у девочек,

а в пубертатном возрасте – первичную

аменорею.

При ВДКН с дефицитом 17α�ОН по�

вышен в крови уровень ДОКС и корти�

костерона, поэтому АГ и гипокалиемия

могут быть первыми проявлениями бо�

лезни в любом возрасте или могут соче�

таться с аномальным строением наруж�

ных половых органов. Как и при дефици�

те 11β�ОН снижение образования АС яв�

ляется вторичным, вследствие уменьше�

ния уровня ренина в результате значи�

тельного накопления ДОКС (рис. 5).

Синдром мнимого избытка МК – редкая

врожденная патология, которая описана

приблизительно у 60 пациентов на протя�

жении 20 лет, возникает вследствие мута�

ций гена HSD11B2, локализованного на

хромосоме 16q22, и большинство паци�

ентов с этой патологией гомозиготны по

одной из различных мутаций. Заболева�

ние возникает вследствие дефицита фер�

мента 11β�гидроксистероиддегидрогена�

зы 2 типа (11β�ОН�ДГ�2), который коди�

руется указанным геном и имеет аутосом�

но�рецессивное наследование. Фермент

11β�ОН�ДГ�2 обычно находится в дис�

тальных извитых канальцах почек, где он

участвует в превращении циркулирую�

щего кортизола в его неактивный метабо�

лит кортизон, который в этой форме не

способен проявлять свои эффекты через

рецепторы МК. Эти рецепторы не явля�

ются избирательными и не различают

кортизол от его природного лиганда АС,

поэтому в норме активируются лишь ми�

нимальным количеством АС, выделяемо�

го надпочечниками. Следует также

учесть, что 11β�ОН�ДГ�2 не участвует

в процессе метаболизма АС и не препят�

ствует его связыванию с рецепторами

МК. 

В случае дефицита 11β�ОН�ДГ�2 инак�

тивация кортизола не происходит и чрез�

мерное количество этой активной формы

действует через рецепторы МК, что вы�

зывает гипернатриемию, увеличение

ОЦК, повышение АД, снижение калия

крови и, как следствие, подавление рени�

на и снижение секреции АС в клубочко�

вой зоне надпочечников. Поэтому одним

из главных диагностических критериев

данной патологии является низкорени�

новая форма АГ. 

Поскольку уровень циркулирующего

кортизола повышен, по механизму

«двойной обратной связи» снижается

секреция гипофизом АКТГ, что в даль�

нейшем приводит к сокращению секре�

ции всех гормонов пучковой зоны (ГК).

Таким образом, для синдрома мнимого

избытка МК характерны низкоренино�

вая АГ и гипокалиемия, сниженный уро�

вень АКТГ и кортизола, а также сохра�

ненная способность к выживанию в усло�

виях действия стрессовых факторов без

заместительной терапии ГК, несмотря на

низкий уровень стероидов. 

Заболевание обычно проявляется в ран�

нем детском возрасте низким весом при

рождении, послеродовой задержкой раз�

вития, АГ, стойкой полиурией и полидип�

сией. В детском или юношеском возрасте

нередко регистрируют вторичные гипер�

тонические поражения одного или не�

скольких органов (почек, сердца, сетчатки

или ЦНС), высок риск смерти от гиперто�

нического инсульта и сердечного присту�

па, часто встречаются гиперкальциурия

с нефрокальцинозом вследствие патоло�

гии кальциево�фосфорного обмена. 

Характерными признаками являются

гипокалиемический алкалоз, сниженный

показатель АРП, низкий или неопреде�

ляемый уровень АС. 

Лечение детей заключается в коррек�

ции гипокалиемии и АГ. С этой целью

препаратами выбора являются антаго�

нисты рецепторов АС (спиронолактон).

Также рекомендуют ограничить в пита�

нии продукты, содержащие натрий (по�

вышает ОЦК), а пациентам с нефрокаль�

цинозом дополнительно назначают тиа�

зидные мочегонные. При необходимости

усиления гипотензивного эффекта к ле�

чению добавляют тиазиды или амилорид. 

Признаки болезни могут возникать

также в случае чрезмерного употребле�

ния солодки (лакрицы) и карбеноксоло�

на, которые подавляют фермент 11β�

ОН�ДГ�2.

Синдром Лиддла (псевдогиперальдосте(
ронизм) является редкой патологией

с аутосомно�доминантным наследовани�

ем, которая возникает вследствие мута�

ции бета� и гамма�субъединиц амило�

ридчувствительного натриевого канала

эпителия почечных канальцев. Это при�

водит к повышенной реабсорбции нат�

рия и экскреции калия в дистальных по�

чечных канальцах с последующей гипер�

натриемией и АГ. Избыточное выделение

калия с мочой приводит к гипокалиемии

и гипокалиемическому алкалозу, а гипер�

натриемия – к подавлению ренин�ангио�

тензин�альдостероновой оси и, как след�

ствие, к снижению АС. 

Манифестация заболевания отмечает�

ся в раннем детском возрасте, чаще – от

6 мес до 4�5 лет, в первые месяцы отмеча�

ют тяжелую дегидратацию, гипоглике�

мию, с 2 лет – прогрессирует тяжелая АГ

(систолическое АД может превышать

200 мм рт. ст., а диастолическое –

Надпочечниковая артериальная
гипертензия у детей

Н.Б. Зелинская, к.м.н., УНПЦ эндокринной хирургии, трансплантации эндокринных органов
и тканей МЗ Украины

Продолжение. Начало на стр. 70.
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Рис. 4. Схема стероидогенеза в надпочечниках

Рис. 5. Регуляция АС и АРП у детей с дефицитом 11ββ8ОН
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100 мм рт. ст.). Дети погибают от ослож�

нений на фоне высокой АГ, если же до�

живают до 4�5 лет, то значительно отста�

ют в психическом и физическом разви�

тии. Поэтому заподозрить синдром Лид�

дла следует у ребенка с отставанием в фи�

зическом и психическом развитии на фо�

не тяжелой АГ, начавшейся в раннем

детском возрасте. 

При этой патологии АГ и гипокалие�

мия поддаются коррекции амилоридом

и триамтереном, но не спиронолакто�

ном.

Среди достаточно известных причин

вторичного гиперальдостеронизма стоит

отдельно упомянуть о повышенной зави�

симости от МК детей раннего возраста.

В период младенчества и детства сущест�

вует выраженная зависимость реабсорб�

ции натрия от МК, максимальная – в пе�

риод новорожденности, с постепенным

ослаблением такой зависимости с воз�

растом. Это обусловлено низкой актив�

ностью в раннем возрасте реабсорбции

натрия и воды в проксимальных каналь�

цах, в результате чего увеличивается

нагрузка натрия и воды на уровне дис�

тальных почечных канальцев. Поскольку

всасывание натрия и воды в дистальных

канальцах опосредовано ренин�ангио�

тензин�альдостероновой системой, у но�

ворожденных АРП в 10�20 раз выше, чем

у взрослых, с постепенной нормализаци�

ей с возрастом. Таким образом, у ново�

рожденных происходит относительное

увеличение скорости секреции АС

(>300 мкг/м2/сут против 50 мкг/м2/сут –

у взрослых) и уровня АС в плазме

(80 мкг/дл против 16 мкг/дл) [6].

На рисунке 6 представлен алгоритм

дифференциальной диагностики АГ, со�

провождающейся гипокалиемией.

Синдром Кушинга является патологией,

при которой происходит избыточный

синтез и секреция ГК в пучковой зоне

коры надпочечников. Эта гиперсекреция

может находиться под непосредствен�

ным контролем АКТГ (в случае гипер�

продукции КРГ, АКТГ�продуцирующей

аденомы гипофиза или АКТГ�эктопи�

ческого синдрома (опухоли, секретирую�

щие КРГ или АКТГ), либо быть АКТГ�

независимой (если причиной болезни яв�

ляется опухоль надпочечника, продуци�

рующая ГК).

ГК, действуя через собственные рецеп�

торы, непосредственно усиливают ответ

гладких мышц сосудов на действие прес�

сорных агентов, что приводит к повыше�

нию тонуса этих сосудов. Кроме того,

чрезмерное количество кортизола связы�

вается с рецепторами к МК с последую�

щим повышением реабсорбции натрия,

задержкой воды и увеличением внутри�

сосудистого объема. Эти изменения

гемодинамики влияют на периферическое

сопротивление и сердечный выброс, кото�

рые в свою очередь влияют на АД. Поэто�

му для синдрома Кушинга характерна пре�

имущественно диастолическая АГ. 

Другими проявлениями синдрома Ку�

шинга являются задержка роста и при�

бавка веса с характерным туловищным

ожирением, задержка пубертата, акне,

бордовые широкие стрии (проявления

катаболизма белков кожи), может быть

гирсутизм, расстройства поведения

(вплоть до стероидного психоза), остео�

пения (рис. 7). 

Феохромоцитома является причиной

АГ у 1�2% детей. Избыточная секреция

катехоламинов может продуцироваться

опухолями из хромаффинных клеток,

из мозгового вещества надпочечников

либо из симпатических ганглиев. Хотя

пик заболеваемости приходится на воз�

раст 30�40 лет, в 10�20% случаев патоло�

гию регистрируют у детей в возрасте 9�

12 лет. В детском возрасте чаще встреча�

ются вненадпочечниковые и двусторон�

ние опухоли, а также феохромоцитома

как компонент ряда синдромов (МЭН 2

типа), нейрофиброматоза типа 1 и синд�

рома фон Гиппеля�Линдау и др.

Характерными проявлениями феохро�

моцитомы являются симптомы избытка

катехоламинов. У детей чаще всего реги�

стрируют жалобы на АГ (отмечают у 70�

90% детей, но у 20% на определенном

этапе болезни может отсутствовать), пот�

ливость, нарушение зрения, тошноту,

рвоту, потерю массы тела, полиурию

и полидипсию, реже наблюдают такие

симптомы, как головная боль, сердцеби�

ение, тремор, бледность кожных покро�

вов, беспокойство, мышечная слабость,

боль в эпигастрии и грудной клетке.

Многие феохромоцитомы, особенно

в составе МЭН 2 типа и синдрома фон

Гиппеля�Линдау, могут быть бессимптом�

ными. 

На первом этапе катехоламиновый ге�

нез АГ подтверждают при обнаружении

повышения содержания катехоламинов

и их метаболитов в плазме крови или мо�

че. Высокоспецифичным для диагности�

ки феохромоцитомы является повыше�

ние суммарных метанефринов в суточ�

ной моче. Однако превышение нормаль�

ных границ показателя возможно и в слу�

чаях физической активности, и гипертер�

мии после приема некоторых медика�

ментов. И наоборот, существуют так на�

зываемые немые феохромоцитомы, кото�

рые не выделяют катехоламины, либо

секреция последних носит эпизодичес�

кий характер.

Следующим этапом после биохими�

ческой диагностики является визуали�

зация опухоли с помощью МРТ, КТ,

сцинтиграфии с 131�метайодбензилгуа�

нидином.

При обнаружении опухоли основным

методом ее лечения является хирургичес�

кое удаление. Злокачественные феохро�

моцитомы требуют дополнительной те�

рапии, в том числе химиотерапии и луче�

вой терапии. Учитывая высокую частоту

наследственного происхождения фео�

хромоцитомы, при ее обнаружении у од�

ного из членов семьи необходимо тща�

тельно обследовать и других.
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Рис. 6. Алгоритм дифференциальной диагностики АГ с гипокалиемией
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Лечение амиодарониндуцирован"
ного тиреотоксикоза второго типа:
результаты рандомизированного
клинического исследования

Амиодарониндуцированный тиреотоксикоз 2 ти

па является в большинстве случаев самостоятельно
купируемым состоянием. Однако многие врачи от

казываются от дальнейшего применения амиодаро

на у пациентов с данным состоянием. 

В тех случаях, когда преднизолон не позволяет
восстановить эутиреоидное состояние, что может
быть обусловлено случаями комбинации амиодаро

ниндуцированного тиреотоксикоза 1 и 2 типа, эф

фективным может оказаться применение перхлора

та. Данный препарат способен уменьшать цитоток

сический эффект амиодарона на тиреоциты. 

Целью исследования, проведенного голландски

ми учеными, было показать безопасность продол

жения приема амиодарона у лиц с амиодаронинду

цированным тиреотоксикозом 2 типа и оценить эф

фективность перхлората в монотерапии или в ком

бинации с преднизолоном у этой категории боль

ных. Это рандомизированное многоцентровое ис

следование было проведено на базе 10 голлан

дских клиник. Пациенты с амиодарониндуцирован

ным тиреотоксикозом 2 типа были рандомизирова

ны для получения преднизолона в дозе 30 мг/сут
(группа А; n=12), перхлората натрия в дозе 500 мг
2 раза в день (группа В; n=14) или комбинации
преднизолона и перхлората (группа С; n=10). Все
участники исследования продолжали прием амио

дарона, а также получали метимазол в дозе
30 мг/сут. Период наблюдения составил 2 года.
Оценивали эффективность лечения, которое опре

делялось как достижение уровня тиреотропного гор

мона ≥0,4 мМЕ/л при условии продолжения приема
амиодарона, и частоту рецидива тиреотоксикоза. 

Инициальная терапия была эффективной у 100%
пациентов группы A, в 71% больных группы В и у
100% участников группы С (р=0,03). Неэффектив

ность лечения перхлоратом в 29% случаев в группе
В потребовала назначения преднизолона, в резуль

тате чего у всех больных было достигнуто эутирео

идное состояние. Между группами не было замече

но достоверных отличий ни по времени достижения
целевого уровня тиреотропного гормона (8 нед (4

20), 14 нед (4
32) и 12 нед (4
28) в группах A, B и C
соответственно), ни по времени достижения целево

го уровня свободного тироксина ≤25 пкмоль/л
(4 нед (4
20), 12 нед (4
20) и 8 нед (4
20) в группах
A, B и C соответственно). Частота рецидива тирео

токсикоза составила в среднем 8,3%.

Таким образом, состояние эутиреоза у лиц с ами

одарониндуцированным тиреотоксикозом может
быть достигнуто без прекращения приема амиода

рона у всех без исключения пациентов. Преднизо

лон остается препаратом первой линии в терапии
амиодарониндуцированного тиреотоксикоза 2 ти

па, поскольку перхлорат в монотерапии или в ком

бинации с преднизолоном не позволяет достичь луч

ших результатов по сравнению с монотерапией
преднизолоном. 

Eskes  S.A. et al., J Clin Endocrinol Metab. 2012
Feb; 97 (2): 499
506.

Снижает ли кофе риск развития
СД 2 типа? 

Влияние кофе на состояние здоровья людей все

сторонне изучается уже много лет, однако данные
относительно связи между регулярным употребле

нием кофе и риском развития СД 2 типа появились
относительно недавно. A. Muley и соавт. провели
систематический обзор литературы, посвященной
данному вопросу. 

В базе данных MEDLINE был выполнен поиск ко

гортных исследований, в которых оценивали связь
между уровнем потребления кофе и риском разви

тия СД, за период с января 2001 г. по август 2011 г.
Таких исследований было найдено 13 (47 387
участников и 9473 случая СД 2 типа). Было установ

лено, что регулярное употребление кофе ассоци

ируется с более низким риском развития СД 2 типа.
Более того, лица, выпивавшие ежедневно 4
6 и бо

лее чашек кофе, имели более низкий риск развития
СД 2 типа по сравнению с теми, кто выпивал только
одну чашку в день. Также были отмечены преимуще

ства употребления фильтрованного кофе по сравне

нию с приготовленным в джезве, а также декофеи

низированного кофе над содержащим кофеин. Об

ратная корреляция между уровнем потребления ко

фе и риском развития СД была более выраженной в
когорте лиц <60 лет по сравнению с людьми в воз

расте >60 лет. 

Однако несмотря на оптимистичные результаты
этого обзора, повышение потребления кофе не мо

жет быть пока рекомендовано в качестве стратегии
общественного здравоохранения. Необходимо
проведение более детальных исследований по изу

чению эффективности регулярного употребления
кофе, в частности его влияния на уровни постпран

диальной гликемии и чувствительность к инсулину. 

A. Muley et al. Curr Diabetes Rev. 2012 Apr 12. 
Epub 2011 Nov 30.

Подготовила Наталья Мищенко
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