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Большое разнообразие симптомов, сопровож­
дающих гиперпролактинемию, сравнительно ма­
лый объем исследуемых групп, длительный период, 
требующийся для купирования клинических про­
явлений, не позволяют в данном исследовании 
достоверно выявить различия в эффективности 
бромокриптина и абергина. Исключение составля­
ет влияние бромокриптина на галакторею. У 6 из 13 
пациенток на фоне приема бромокриптина отме­
чалось исчезновение галактореи, что является дос­
товерным улучшением. Среди 9 больных с галакто- 
реей, получавших абергин, улучшение было дос­
тигнуто у 4 женщин (статистически недостоверно). 
Однако из-за разного количества пациенток с га- 
лактореей в обеих группах нельзя сделать заключе­
ния о большей эффективности одного из препара­
тов.

Доза при назначении бромокриптина колеба­
лась от 1,25 до 15 мг, а абергина — от 2 до 20 мг в 
сутки. При оценке безопасности препаратов следу­
ет отметить, что из группы принимавших бромок­
риптин выбыло больше пациентов, чем из группы 
абергина, что может косвенно свидетельствовать о 
лучшей переносимости абергина по сравнению с 
бромокриптином. Этот вывод также подтверждают 
и отзывы самих пациенток, участвовавших в иссле­
довании.

Резистентность к лечению в ходе настоящего 
исследования наблюдалась только в одном случае, 
при приеме бромокриптина. Выявление резистент­
ности к агонистам дофамина — показание к реше­
нию вопроса о целесообразности оперативного 
вмешательства.

Выводы

1. Препараты бромокриптин и абергин из груп­
пы агонистов дофамина короткого действия явля­
ются эффективными лекарственными средствами 
для лечения гиперпролактинемии различной этио­
логии.

2. Эффективность абергина и бромокриптина 
сопоставима по статистическим показателям (на­
блюдалось снижение уровня ПРЛ более чем на 50% 
более чем у 75% пациентов).

3. У больных с пролактинсекретирующими аде­
номами гипофиза на фоне терапии как абергином, 
так и бромокриптином отмечается положительная 
динамика в виде уменьшения размеров аденомы по 
данным МРТ головного мозга (55% пациенток).

Таким образом, по данным проведенного иссле­
дования можно сделать заключение, что россий­
ский препарат из группы агонистов дофамина — 
абергин — не уступает в эффективности, перено­
симости и безопасности его аналогу — бромокрип­
тину. Учитывая экономическую доступность, дан­
ный препарат в ряде клинических случаев может 
быть предпочтительным.
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Дефицит З/З-гидроксистероиддегидрогеназы (Зр-ГСД) — редкая форма врожденной дисфункции коры надпочечников 
(ВДКН), составляющая в структуре ВДКН не более 1% и проявляющаяся глюко- и минералокортикоидной недостаточ­
ностью. При данном виде ВДКН нарушено превращение прегненолона в прогестерон, 17-гидроксипрегненолона в 17-гидро- 
ксипрогестерон и дегидроэпиандростерона в андростендион. В основе заболевания лежит дефект гена Н$ДЗВ2.
Впервые в отечественной литературе представлены результаты обследования и лечения 2 пациентов с недостаточностью 
Зр-ГСД. Диагноз недостаточности Зр-ГСД был установлен у девочки в возрасте 13 лет, у мальчика в 8 мес. У обоих 
пациентов заболевание манифестировало симптомами тяжелой надпочечниковой недостаточности. У девочки с рождения 
отмечалась умеренная степень вирилизации наружных гениталий, тогда как у мальчика имели место проявления синдрома 
ложного мужского гермафродитизма. При молекулярно-генетическом исследовании в обоих случаях обнаружена ранее не­
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известная гомозиготная нонсенс-мутация W230X в гене HSD3B2. Наши наблюдения подчеркивают необходимость вклю­
чения недостаточности Зр-ГСД в алгоритм дифференциальной диагностики ВДКН у пациентов с нетипичными проявле­
ниями ВДКН, особенно при ее сочетании с синдромом ложного мужского гермафродитизма. Учитывая отсутствие дос­
тупных методов гормональной верификации уровня блока биосинтеза стероидов, ведущее место в диагностике данного 
заболевания принадлежит молекулярно-генетическим исследованиям.
Ключевые слова: врожденная дисфункция коры надпочечников, дефицит 30-гидроксистероиддегидрогеназы.

3fi-hydroxysteroid dehydrogenase (3/3HSD) deficiency is a rare form of congenital adrenal cortical dysfunction (CA CD) that accounts 
for not more 1% in the latter’s pattern and that is manifested by glucocorticoid and mineralocorticoid deficiencies. In this type of 
CACD, conversions of pregnenolone to progesterone, of 17-hydroxypregnenolone to 17-hydroxyprogesterone, and of dehydroepian­
drosterone to androstenedione are impaired. HSD3B2 gene defect underlies this disease. The results of examination and treatment 
of 2 patients with 3fiHSD deficiency are first presented in the Russian literature. The diagnosis of 3pHSD deficiency was established 
in a 13-year-old girl and an 8-month boy. In both patients, the disease was manifested by the symptoms of severe adrenal insufficiency. 
Moderate external genital virilization had been noted in the girl since birth whereas the boy had manifestations of false male her­
maphroditism. Molecular genetic study revealed earlier unknown homozygous nonsense mutation W230X in the HSD3B2 gene. Our 
observations emphasize it necessary to include 3pHSD deficiency into the algorithm of differential diagnosis of CACD in patients 
with atypical manifestations of CACD particularly when the latter is concurrent with false male hermaphroditism. By taking into 
account the fact that there are unavailable hormonal verification methods, molecular genetic studies are prominent in the diagnosis 
of this disease.
Key words: congenital adrenal cortical dysfunction, 3fi-hydroxysteroid dehydrogenase (3pHSD) deficiency.

Врожденная дисфункция коры надпочечников 
(ВДКН, врожденная гиперплазия надпочечников, 
адреногенитальный синдром) — группа заболева­
ний с аутосомно-рецессивным характером насле­
дования, в основе которых лежит нарушение одно­
го из этапов биосинтеза кортизола в коре надпо­
чечников. Хронический дефицит кортизола по 
принципу отрицательной обратной связи стимули­
рует секрецию АКТГ, что и служит причиной ги­
перплазии коры надпочечников. Недостаточность 
стероидогенных ферментов приводит к накопле­
нию промежуточных продуктов стероидогенеза, а 
также к активации альтернативных путей синтеза 
стероидов. В настоящее время различают 6 клини­
ческих форм, обусловленных дефектами 7 генов: 1) 
липоидная гиперплазия надпочечников (гены 
STAR или CYP11A1); 2) дефицит Зр-ГСД (ген 
HSD3B2); 3) дефицит Р450с17 (ген CYP17A1); 4) 
дефицит Р450с21 (ген CYP21A2); 5) дефицит 
Р450с11 (ген CYP11B1); 6) дефицит Р450 оксидо­
редуктазы (ген POR).

Наиболее распространенными являются фор­
мы, обусловленные дефектами генов CYP21A2 (бо­
лее 90% случаев) и CYP11B1 (около 5% случаев) [2, 
20], тогда как мутации генов HSD3B2, 
CYP17A1,CYP11A1, STAR и POR встречаются зна­
чительно реже и влекут за собой нарушение сте­
роидогенеза не только в надпочечниках, но и в го­
надах.

Дефицит Зр-гидроксистероиддегидрогеназы 
(Зр-ГСД) — редкая форма ВДКН, составляющая в 
структуре ВДКН не более 1% [5] и проявляющаяся 
выраженной глюко- и минералокортикоидной не­
достаточностью.

Зр-ГСД — это микросомальный ферментный 
комплекс, включающий Зр-окси-А5-стероиддегид- 
рогеназу и Д5-А4-изомеразу. Впервые описан в 
1951 г. L. Samuels и соавт. [16]. Известно, что он ло­
кализуется в эндоплазматическом ретикулуме и на 
митохондриях и участвует в процессах превраще­
ния прегненолона в прогестерон, 17-гидроксипрег- 
ненолона — в 17-гидроксипрогестерон (17-ОНР) и 
дегидроэпиандростерона — в андростендион. По­
мимо этого, Зр-ГСД также катализирует реакции 
формирования и распада 5-а-андростанов и 5-а- 

прегнанов, таких как дегидротестостерон и дегид­
ропрогестерон [8, 12, 18]. Таким образом, данный 
фермент ответствен за основные реакции стерои­
догенеза в надпочечниках, гонадах, плаценте, а 
также в различных периферических тканях [9].

Обнаружено 2 разновидности фермента, коди­
рующиеся двумя различными генами, расположен­
ными на коротком плече 1 хромосомы (1р13.1) Ген 
Н8ОЗВ1 экспрессируется в плаценте и перифери­
ческих тканях (почках, печени и т. д.), ген Н55ОЗВ2 — 
в гонадах и надпочечниках. Зр-ГСД 1-го типа об­
ладает большей аффинностью в реакциях, что де­
лает их возможными даже на периферии в условиях 
низких концентраций субстратов стероидогенеза 
17]-

Классический вариант дефицита 30-ГСД прояв­
ляется выраженной глюко- и минералокортикоид­
ной недостаточностью, манифестирующей в пер­
вые дни жизни. Помимо этого, у генетических 
мальчиков (46, ХУ) в связи с недостаточной про­
дукцией андрогенов во внутриутробном периоде не 
происходит маскулинизации наружных гениталий, 
что приводит к развитию ложного мужского герм­
афродитизма. У девочек (46, XX) выявляются ги­
пертрофия клитора и умеренная вирилизация на­
ружных гениталий, что связано с избытком про­
дукции дегидроэпиандростерон-сульфата (ДГЭА- 
С), часть из которого преобразуется в тестостерон 
под воздействием сохранной вненадпочечниковой 
Зр-ГСД.

До настоящего времени описания пациентов с 
недостаточностью Зр-ГСД в отечественной литера­
туре отсутствовали. В данной статье мы впервые 
представляем результаты обследования и лечения 2 
сибсов с данным заболеванием. Диагноз в обоих 
случаях был верифицирован по результатам моле­
кулярно-генетического обследования — выявления 
мутации в гене Н8ОЗВ2.

Методы исследования

Гормональные исследования. Уровень 17-ОНР, 
тестостерона, ДГЭА-С, прогестерона, лютеинизи­
рующего гормона (ЛГ), фолликулостимулирующе­
го гормона (ФСГ), эстрадиола и активности ренина
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Рис. 1. Схема гена HSD3B2 с обозначением олигонуклеотидов, 
использованных при ПЦР и секвенировании. Экзоны прону­
мерованы римскими цифрами.

в плазме (АРП) определяли с использованием ком­
мерческих наборов.

Молекулярно-генетические исследования. Геном­
ную ДНК. выделяли из периферических лейкоци­
тов с использованием стандартных методов. С по­
мощью ПЦР амплифицировали 2 фрагмента ге­
номной ДНК, охватывающих кодирующую после­
довательность гена HSD3B2 с примыкающими уча­
стками интронов: фрагмент Е2 (342 п.н., экзон 2) и 
фрагмент ЕЗ—4 (3357 п.н., экзоны 3, 4) (рис. 1). 
После электрофореза в 1% агарозном геле продук­
ты ПЦР выделяли и очищали с использованием на­
бора MinElute PCR Purification Kit ("Qiagen"), а за­
тем секвенировали на автоматическом секвенаторе 
ABI PRISM Model 3100 ("Applied Biosystems", 
США). ДНК секвенировали в Межинститутском 
центре коллективного пользования "ГЕНОМ" 
И МБ РАН (http://www.genome-centre.narod.ru/), 
организованном при поддержке РФФИ (грант 
№ 00-04-55000).

При проведении ПЦР и последующем секвени­
ровании соответствующих экзонов и примыкаю­
щих участков интронов использовали следующие 
олигонуклеотиды (см. рис. 1):

E2F, 5'-GGGTCACGCTAGAATCAGATCTG-3‘;
E2R, 5 -GATGTGTGACTGGCTTTCATTTG-3': 
E3F, 5'-CTTCCCAGCCAGATCCAGAAATC-3'; 
E4F, 5'-CGGCTGTATCATGACCCAATC-3'; 
E4R, 5'-CCTGGGCTTGTGCCCCTGTTG-3'. 
Клиническое описание случаев

Больная К., 13 лет, от 4-й беременности, 1-х срочных ро­
дов (1-я беременность — спонтанный выкидыш на 10—11-й не­
деле, 2-я беременность — внематочная, 3-я — медицинский 
аборт). Родители здоровы. При рождении масса тела 3100 г, рост 
51 см. Зарегистрирована в женском поле. С рождения отмеча­
лась умеренная вирилизация наружных гениталий, гипертро­
фия клитора. Кариотип 46, XX. Заподозрен адреногенитальный 
синдром, терапия не назначалась. Выписана из роддома на 4-е 
сутки. С первых дней жизни плохой аппетит, сосала вяло. В воз­
расте 3 нед появились срыгивания, рвота. За 1-й месяц потеря 
массы тела 500 г. В 1,5 мес девочка госпитализирована по месту 
жительства, где на основании клинической картины выставлен 
диагноз ВДК.Н, сольтеряюшая форма. Назначена заместитель­
ная терапия глюкокортикоидами (преднизолон 2,5 мг/сут) и 
минералокортикоидами (кортинефф 0,075 мг/сут). В 1 год 4 мес 
в связи с незначительной гипертрофией клитора и симптомами 
передозировки глюкокортикоидами диагноз был подвергнут со­
мнению. Однако при попытке снижения доз глюкокортикоидов 
у девочки развилась картина надпочечниковой недостаточно­
сти. В дальнейшем постоянно получала лечение.

В ЭНЦ РАМН обследована впервые в возрасте 13 лет. На 
момент поступления клинически девочка компенсирована по 
основному заболеванию. При обследовании в гормональном 
профиле 17-ОНР 23,2 нмоль/л (норма 0,45—3,3 нмоль/л), 
ДГЭА-С 13 600 нмоль/л (норма 2680—9230 нмоль/л), АРП 
0,4 нг/мл/ч (норма 0,5—1,9 нг/мл/ч), тестостерон 0,8 нмоль/л 
(норма 0,7—1,8 нмоль/л), прогестерон 4,9 нмоль/л (норма 0,4— 

5,4 нмоль/л) на фоне приема кортефа 20 мг/сут, кортинеффа 
0,075 мг/сут). В биохимическом анализе крови электролиты в 
пределах нормы.

Повторно обследована в ЭНЦ РАМН через 1 год в возрасте 
14,5 года. Течение заболевания на фоне терапии глюкокорти­
коидами (кортеф 17,5 мг/сут) и минералокортикоидами (корти­
нефф 0,05 мг/сут) стабильное. Однако сохранялись клиниче­
ские признаки гиперандрогении (acnae vulgaris, гирсутизм), а 
также жалобы на нарушенный менструальный цикл по типу 
пройоменореи. Объективно при обследовании: рост 158,5 см 
(SDS = -0,34) (зоны роста закрыты), масса тела 62,5 кг, ИМТ 
24,8 (SDS ИМТ + 1,64). Объективно при осмотре: кожа смуглая, 
на спине, груди, лице множественные acnae vulgaris, на бедрах и 
животе отмечаются множественные стрии; выраженный гирсу­
тизм, особенно по внутренней поверхности бедер. Со стороны 
органов дыхания, сердечно-сосудистой системы, желудочно- 
кишечного тракта — без патологии. Половой статус — Tanner 
4—5. Наружные половые органы сформированы неправильно. 
Вирилизация Prader 2. В гормональном профиле: 17-ОНР 
6,7 нмоль/л (норма 0,45—3,3 нмоль/л), ДГЭА-С 14 180 нмоль/л 
(норма 2680—9230 нмоль/л), АРП 4,2 нг/мл/ч (норма 0,5— 
1,9 нг/мл/ч), тестостерон 0,99 нмоль/л (норма 0,7—1,8 нмоль/л), 
эстрадиол 96 пмоль/л (норма 50—620 пмоль/л), ФСГ 3,6 Ед/л 
(норма 2—11,6 Ед/л), ЛГ 9,5 Ед/л (норма 2,6—12,1 Ед/л), секс- 
стероидсвязывающий глобулин 42,3 нмоль/л (норма 26,1— 
110 нмоль/л), прогестерон 8,3 нмоль/л (норма 0,4—5,4 нмоль/л). 
В биохимическом анализе крови электролиты в пределах нор­
мы. По данным УЗИ органов малого таза: фолликулярная киста 
правого яичника, эхографические признаки синдрома поликис­
тозных яичников (СПКЯ).

Девочке рекомендован прием преднизолона в комбинации с 
корте фом.

Больной К.,8 мес, от 8-й беременности, 3-х срочных ро­
дов (1-я беременность — спонтанный выкидыш на 10—11-й не­
деле, 2-я беременность внематочная, 3-я —медицинский аборт, 
4-я — девочка 13 лет с сольтеряющей формой ВДК.Н; 5-я де­
вочка 7 лет, здорова; 6, 7-я — медицинский аборт). Родители 
здоровы, брак не близкородственный. При рождении масса тела 
3700 г, рост 54 см. Отмечалось неправильное строение наруж­
ных гениталий: расщепленная мошонка с пальпируемыми в ней 
тестикулами, микропенис, мошоночная гипоспадия. Кариотип 
46, XY. Зарегистрирован в мужском поле. При осмотре в отде­
лении неонаталогии состояние ребенка тяжелое; мальчик вял, 
адинамичен; отмечена мышечная дистония. На 4-й день жизни 
у ребенка развился сольтеряюший криз. В анализах крови тес­
тостерон 3,95 нг/мл, ДГЭА-С 2,15 мкг/мл, кортизол 50,4 нг/мл, 
К* 5,8 ммоль/л, Na* 119 ммоль/л. Начата заместительная гор­
мональная терапия кортизоном и кортинеффом, на фоне кото­
рой отмечалось улучшение состояния. Выписан в возрасте 2 нед 
в удовлетворительном состоянии. В возрасте 1 мес переведен на 
терапию преднизолоном в комбинации с кортинеффом. На фо­
не терапии электролиты крови, кортизол, 17-ОНР, ДГЭА-С в 
пределах нормы. При попытке отмены приема преднизолона 
развился криз надпочечниковой недостаточности. В возрасте 
7 мес переведен на кортеф 10 мг/сут, кортинефф 0,075 мг/сут.

Впервые госпитализирован в ЭНЦ РАМН в возрасте 8 мес. 
На момент поступления признаки передозировки глюкокорти­
коидов. В гормональном статусе: 17-ОНР 2,8 нмоль/л (норма 
0,27—9,1 нмоль/л), ДГЭА-С 68 нмоль/л (норма 100—800 нмоль/л), 
АРП 0,6 нг/мл/ч (норма 0,5—1,9 нг/мл/ч), тестостерон < 
0,1 нмоль/л (норма 0,3—0,6 нмоль/л), прогестерон 0,03 нмоль/л — 
на фоне приема кортефа 10 мг/сут, кортинеффа 0,075 мг/сут. 
В биохимическом анализе крови электролиты в пределах нор­
мы. Ребенку выполнена стимуляционная проба с ХГЧ. На фоне 
стимуляции тестостерон 0,3 нмоль/л.

Диагностика дефицита Зр-ГСД. Наличие у 2 
сибсов клиники недостаточности глюко- и мине­
ралокортикоидов в сочетании с проявлениями 
ложного гермафродитизма, как при женском, так и 
при мужском генетическом поле, а также выявле­
ние у одного из пациентов повышенного уровня 
ДГЭА-С при умеренном повышении уровня 
17-ОНР позволило нам заподозрить дефицит 
зр-гсд.

При молекулярно-генетическом исследовании 
гена HSD3B2 у обоих сибсов была обнаружена го-
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Рис. 2. Фрагменты последовательности экзона 4 гена Н5ОЗВ2: 
а — гомозиготная нонсенс-мутация — замена Б > Ав кодоне 
триптофана (ТСС) в положении 230 с образованием стоп-ко­
дона (\V2230X) у пациента К.; б — гетерозиготная мутация в 
данном положении у отца пациента; в — нормальная последо­
вательность; И—А или С — обозначения нуклеотидов.

мозиготная нонсенс-мутация — замена нуклеотид­
ного основания С на А в кодоне триптофана 
(ТСС) (рис. 2) в положении 230, что приводит к 
образованию стоп-кодона ТСА (\V230X). Такая му­
тация на уровне трансляции будет проявляться 
синтезом неполноценного белка Зр-ГСД, содержа­
щего лишь 229 из 372 аминокислотных оснований. 
Мать и отец оказались гетерозиготными носителя­
ми данной мутации (см. рис. 2).

Обсуждение

Первые публикации, описывающие случаи не­
достаточности 30-ГСД, датированы 1962 г. и при­
надлежат А. Вопёюуапш и соавт. [3, 4]. В настоящее 
время в литературе имеются многочисленные со­
общения о данном заболевании.

Классические формы недостаточности Зр-ГСД 
являются результатом мутаций в гене Н8ОЗВ2, то­

гда как ген HSD3B1 у больных не поврежден [10, 
13, 17]. Дефицит Зр-ГСД принято классифициро­
вать на сольтеряющую и несольтеряющую формы.

Как было сказано выше, клинически данная 
форма ВДКН проявляется выраженной минерало- 
и глюкокортикоидной недостаточностью, а также 
гермафродитным строением наружных гениталий 
как у мальчиков, так и у девочек. У мальчиков, как 
правило, отмечаются выраженные нарушения фор­
мирования наружных половых органов: промежно­
стная, промежностно-мошоночная гипоспадии, 
микропенис, крипторхизм, расщепленная мошон­
ка. Часто такие дети регистрируются в женском по­
ле. У девочек же обычно отмечается умеренная ви­
рилизация наружных гениталий, незначительная 
гипертрофия клитора. Сольтеряющие формы забо­
левания, как правило, диагностируются на первых 
месяцах жизни. Диагностика неклассических форм 
часто бывает поздней в связи с отсутствием выра­
женной клинической картины (в особенности у де­
вочек) в допубертатном возрасте [15].

Дифференциальная диагностика различных ва­
риантов ВДКН в первую очередь построена на оп­
ределении кетостероидов крови. При гормональ­
ном исследовании выявляется повышение уровня 
прегненолона, 17-гидроксипрегненолона, ДГЭА, 
ДГЭА-С; отношение д5-стероидов к Д4-стероидам 
увеличено. Наиболее достоверным критерием ди­
агностики недостаточности Зр-ГСД на данный мо­
мент принято считать увеличение уровня 17-гидро- 
ксипрегненолона на стимуляционной пробе с 
АКТГ до 100 нмоль/л и более [19]. Выброс тесто­
стерона в ответ на стимуляцию ХГЧ обычно низ­
кий у маленьких детей, но может приближаться к 
нормальным значениям в пубертате [14]. Данный 
феномен связан с более высокой активностью Зр- 
ГСД 1-го типа в этом возрасте. Часто у детей с этой 
патологией выявляется повышение уровня 17-ОНР 
в плазме крови, что может быть результатом дей­
ствия сохранной Зр-ГСД 1-го типа или ошибкой 
метода, когда 17-гидроксипрегненолон определя­
ется в анализах как 17-ОНР. Данная картина лабо­
раторных показателей часто приводит к ошибоч­
ной диагностике 21-гидроксилазной недостаточно­
сти, как это было в ситуации с нашей пациенткой. 
Y. Morel и соавт. было предложено контролировать 
уровень 17-гидроксипрегненолона у девочек с по­
вышенным уровнем 17-ОНР крови и нормальным 
строением наружных гениталий, а также у мальчи­
ков с гермафродитным строением наружных поло­
вых органов и наличием клинической симптомати­
ки ВДКН [11].

Большое значение в диагностике недостаточно­
сти Зр-ГСД имеет семейный анамнез, особенно, 
когда речь идет о больной девочке [6]. Наличие в 
роду ранней детской смертности, псевдогермафро­
дитизма у мужчин и/или больных ВДКН должно 
быть поводом для более прицельного изучения сте­
роидного профиля. В ситуации с нашей пациент­
кой диагноз 21-гидроксилазной недостаточности 
был поставлен под сомнение лишь в возрасте 13 
лет, когда у ее новорожденного младшего брата бы­
ли выявлены нарушения формирования наружных 
гениталий.
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Окончательно подтвердить диагноз возможно с 
помощью молекулярно-генетического исследова­
ния. На данный момент известно более 37 мутаций 
в гене Н8ОЗВ2 [19]. Мутация \V230X, обнаружен­
ная нами, описывается в литературе впервые.

Лечение недостаточности 30-ГСД включает в 
себя терапию глюко- и минералокортикоидами 
(при сольтеряющих формах) для компенсации вод­
но-солевого баланса, подавления уровня АКТГ и 
нормализации выработки андрогенов. Недостаточ­
ная конвертация ДГЭА в тестостерон у мальчиков, 
как правило, требует заместительной терапии анд­
рогенами [5]. Несмотря на возрастание гидрогени­
зации в пубертатном периоде (за счет большей ак­
тивности периферической Зр-ГСД 1-го типа в этом 
возрасте) [14], уровень тестостерона, как правило, 
остается недостаточным для взрослого мужчины, 
что также требует назначения препаратов тестосте­
рона. У девочек к пубертатному возрасту обычно 
формируются клинические и гормональные сим­
птомы первичной эстрогеновой недостаточности и 
также требуется заместительная терапия половыми 
гормонами [5]. У описанной нами больной отме­
чался самостоятельный пубертат, однако сохрани­
лись нарушенный менструальный цикл, а также 
признаки гиперандрогении (гирсутизм, акне) и 
спкя.

Описанные в литературе случаи ведения боль­
ных с недостаточностью 30-ГСД в пубертатном и 
постпубертатном периоде отличаются вариабель­
ностью клинической симптоматики. У женщин, 
как правило, половое развитие запускается само­
стоятельно и не требует дополнительной медика­
ментозной стимуляции, часто отмечается прежде­
временное адренархе. В последующем выявляется 
нарушение менструального цикла, снижение уров­
ня прогестерона, эстрогенов, отмечаются признаки 
поликистоза яичников. Выраженность данных 
симптомов сильно колеблется. Описаны также слу­
чаи гипогонадизма [21, 22]. У мужчин известны 
случаи как нормально протекающего пубертата с 
сохраненной в последующем репродуктивной 
функцией, так и развития азооспермии [1]. Такое 
разнообразие клинической симптоматики зависит 
не только от адекватности и своевременности под­
бора терапии, но и во многом от генетической ос­
новы заболевания. Доказана тесная связь между ге­
нотипом больных и фенотипическими особенно­
стями их гонадной функции [1]. Данный факт в 
очередной раз подтверждает необходимость прове­
дения молекулярного исследования, что позволяет 
не только верифицировать диагноз, но и сделать 
прогностические выводы о фертильности таких па­
циентов.

Таким образом, впервые в отечественной прак­
тике у 2 разнополых сибсов с клиническими про­

явлениями сочетанного дефицита глюко- и мине­
ралокортикоидов и ложного гермафродитизма на­
ми была диагностирована недостаточность 30-ГСД 
как причина врожденного нарушения стероидоге­
неза. Причиной дефицита 30-ГСД в данной семье 
была не описанная ранее гомозиготная мутация 
\V230X в гене Н8ОЗВ2. Данное наблюдение под­
черкивает необходимость дифференциальной ди­
агностики с дефицитом 30-ГСД у пациентов с не­
типичными проявлениями ВДКН, особенно при ее 
сочетании с синдромом ложного мужского гермаф­
родитизма. Учитывая отсутствие доступных мето­
дов гормональной верификации уровня блока био­
синтеза стероидов, ведущее место в диагностике 
редких форм ВДКН принадлежит молекулярно-ге­
нетическим исследованиям.
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