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Рис. 3. Результаты секвенирования гена СУР17.
а — фрагмент последовательности экзона 2: гетерозиготная деления 2 пар нуклео­
тидов СТ в кодоне серина в положении 117 (Я! 17с1е1СТ); б — фрагмент последова­
тельности экзона 8: гетерозиготная замена б на А в кодоне 440, приводящая к за­
мещению аргинина на гистидин (Я440Н). Стрелки указывают позицию мутаций. 
Обозначения нуклеотидов: (7— гуанин, А — аденин, Т — тимин, С — цитозин, Л— 
А или й, 5—С или С?, К—Тили С.

плазированы с атрофичными семявыносящими ка­
нальцами, с некоторыми признаками сперматоге­
неза, вторичной гиперплазией клеток Лейдига. Эк­
топия яичек нередко приводит к ложной диагно­
стике паховой грыжи и соответственно ее опера­
тивному "лечению". Как и в других случаях экто­
пии яичек, для предотвращения злокачественного 
перерождения их необходимо удалить. Гистологи­
ческая характеристика яичников у пациентов с де­
фектом 17а-гидроксилазы/17,20-лиазы может быть 
различной. У взрослых пациентов чаще всего об­
наруживаются множественные овариальные кис­
ты, что, по-видимому, является результатом хрони­
ческой гонадотропной стимуляции, фиброзные 
стромальные клетки без гиперплазии, фолликулы 
чаще атрезированы.

Как и при других вариантах ВДКН, основопо­
лагающим лечением является заместительная тера­
пия глюкокортикоидами. При адекватно подоб­
ранной дозе препарата происходит нормализация 
уровней калия, ренина и альдостерона в крови, 
происходит постепенное снижение АД до нормаль­
ных значений. Длительно существующая гипертен­
зия может остаться фиксированной и потребовать 
дополнительной антигипертензивной терапии. 
Препаратами выбора являются лишенные выра­
женного минералокортикоидного действия пред­
низолон (5—10 мкг/сут) и дексаметазон (0,3— 

0,5 мг/сут). Ятрогенный синдром Иценко—Ку­
шинга и глюкокортикоидный остеопороз — наибо­
лее частые осложнения терапии глюкокортикоид­
ными препаратами, что требует аккуратной титра­
ции их дозы, а также профилактического, а в не­
которых случаях — лечебного назначения препара­
тов кальция, витамина D3, бифосфонатов [1,2, 13].

После начала терапии глюкокортикоидами воз­
можен выраженный натрийурез с повышением 
диуреза, что может привести к гиповолемическому 
кризу вследствие супрессии ренин-ангиотензино- 
вой системы, нормализация функции которой за­
нимает от нескольких месяцев до нескольких лет. 
Повышенный риск данного состояния имеет место 
у пациентов с изначально более высоким уровнем 
АД. При персистировании гипертензии, несмотря 
на терапию глюкокортикоидами, добавляются ан­
тагонисты минералокортикоидных рецепторов 
(спиронолактон), блокаторы кальциевых каналов, 
рекомендуется ограничение поваренной соли [16].

Пациентам с дефектом 17а-гидроксилазы/
17,20-лиазы  также необходимо назначение замес­
тительной терапии половыми гормонами для фор­
мирования вторичных половых признаков и стиму­
ляции нормального прироста костной массы, 
имеющих место при половом созревании. Для дос­
тижения лучших результатов начинать ее следует в 
раннем подростковом возрасте или с момента ди­
агностики, если этот период уже прошел. Пациен­
там с кариотипом 46ХХ требуется циклическая эс- 
троген-гестагенная терапия, а пациентам с карио­
типом 46XY, у которых отсутствуют мюллеровы 
структуры, назначаются только эстрогенные пре­
параты в постоянном режиме. Для стимуляции раз­
вития пениса у пациентов с кариотипом 46XY и 
частичным дефектом фермента (наличие маскули­
низации наружных гениталий) назначается замести­
тельная терапия тестостероном. Ведение пациентов 
в мужском поле представляет, как правило, больше 
трудностей, в том числе и психологических [13].

Нарушение фертильности у пациентов обычно 
постоянное и необратимое, хотя в литературе опи­
сан 1 случай успешной индукции овуляции и по­
следующей беременности у женщины с дефектом 
17а-гидроксилазы/17,20-лиазы с использованием 
аналогов гонадотропин-рилизинг-гормона и экст­
ракорпорального оплодотворения [13].

Ошибочная диагностика тестикулярной феми­
низации и других дефектов биосинтеза или дейст­
вия тестостерона у пациентов с мутациями в гене 
CYP17 не является редкой. Это, по-видимому, свя­
зано с тем, что измерение уровней минералокорти-

Данные гормонального анализа крови больной П. на фоне лече­
ния

Таблица 2

Показатель Содержание Норма

17-ОР, нмоль/л 0,3 0,45-3,3
ДГЭА-С, нмоль/л 273 1000-5500
АК.ТГ, пг/мл 3,9 10-60
*АКТГ, пг/мл 4,4

Примечание. * — забор крови произведен в 23:00.
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коидов и их предшественников в крови, особенно 
при отсутствии указаний на наличие артериальной 
гипертензии, не является рутинным и доступно 
только в крупных узкоспециализированных клини­
ках мира [3].

В последние годы появились публикации о свя­
зи полиморфизма гена CYP 17 с риском развития 
рака молочной железы, ротовой полости, гипер­
тензии [5, 12, 15, 17].

Таким образом, синдром дефицита 17а-гидро- 
ксилазы/17,20-лиазы является редким и трудно ди­
агностируемым эндокринологическим заболевани­
ем, с которым может встретиться в лечебной прак­
тике врач практически любой специальности, а ис­
следование гена СУРИ с описанием его мутаций, 
их структурных, ферментативных и клинических 
последствий представляет большой практический 
и научный интерес.
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Эпидемиология

Первичная хроническая надпочечниковая недос­
таточность (ПХНН) является относительно редким 
заболеванием. На сегодняшний день, по данным раз­
ных авторов, распространенность ПХНН в мире зна­
чительно варьирует. Например, в Европе заболевае­
мость ПХНН на 100 000 населения составляет 12—13 
случаев, в США — примерно 5 случаев, в Новой Зе­
ландии лишь 0,45 случая [30, 35, 36, 53]. Между тем, 
клиническая значимость заболевания возросла за по­
следние десятилетия. По сравнению с 1970 г. распро­
страненность ПХНН в общей популяции увеличи­
лась более чем в 3 раза. Пока остается неясным, яв­
ляется ли данный факт действительным отражением 
возросшей заболеваемости ПХНН или же результа­
том лучшей выявляемое™ [23].

Классификация

За 150 лет (со времени первого клинического 
описания болезни Аддисона) значительно расши­
рилось понятие об этиологической структуре над­

почечниковой недостаточности (НН). Причинами 
ПХНН являются: [9, 42]:

— аутоиммунный адреналит;
— инфекционный адреналит: туберкулезный, 

грибковый (кокцидиоидомикоз, гистоплазмоз), 
вирусный (ВИЧ, цитомегаловирус);

— неоплазии (карциномы надпочечников, ме­
тастазы рака легких, желудка, молочных желез, 
лимфом, меланомы);

— генетические нарушения: адренолейкодистро­
фия, врожденная гипоплазия надпочечников, синдром 
резистентности к АКТГ (наследственная глюкокорти­
коидная недостаточность; синдром 3-А, или синдром 
А1§гооуе), болезни митохондриальной ДНК (синдром 
Кернса—Сейра и др.), врожденная дисфункция коры 
надпочечников, синдром Смита—Лемли—Опица;

— воздействие лекарственных препаратов (ми- 
тотан, аминоглутетемид, кетоконазол, этомидат, 
рифампицин и др.);

— двусторонняя адреналэктомия;
— другие причины: саркоидоз, амилоидоз, ге­

мохроматоз, гистиоцитоз;
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