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ВСТУП
Первинний альдостеронізм (ПА) – група 

патологічних станів, за яких утворюється над-
мірна кількість альдостерону. Така неадекват-
на продукція цього гормону призводить до 
патології серцево-судинної системи, насам-
перед – артеріальної гіпертензії (АГ), затрим-
ки натрію, зниження рівня реніну в плазмі 
крові та розвитку гіпокаліємії [1]. 

ПА вперше описав у 1953 р. М. Litynskі 
[2], а за 2 роки – J. Conn [3]. Пізніше ПА ді-
став назву синдрому Кона. На сьогодні це 
найчастіша причина вторинної АГ, з перед-
бачуваною поширеністю 3–6% серед усіх 
гіпертоніків [4, 5] і близько 20% серед осіб 
із тяжкою АГ [6]. 

АГ є дуже поширеним хронічним захво-
рюванням, що вражає понад 1 млрд людей у 
всьому світі [7]. У пацієнтів молодого віку, які 
мають підвищений артеріальний тиск (АТ), 
дуже важливо приділяти увагу вторинним 
причинам АГ [8].

Минуло майже століття з моменту відкрит-
тя мінералокортикоїдного гормону альдосте-
рону. Наукові дослідження дозволили з’ясу-
вати механізми його синтезу (як ниркового, 
так і позаниркового), регуляції (ренін, ангіо-
тензин ІІ, калій, адренокортикотропін та інші 
чинники) і фізіологічні впливи на епітеліальні 
й неепітеліальні тканини [9]. Brown et al. [10] 
продемонстрували дуже високу біохімічно 
підтверджену поширеність ПА за відсутності 
проявів тяжкої АГ. Це дає підстави розглядати 
ПА не як рідкісне захворювання, а як звичай-
ний синдром, який проявляється широким 
спектром тяжкості й може бути основним 
чинником патогенезу АГ [10].

ПА характеризується пригніченням син-
тезу реніну внаслідок автономної секреції 
альдостерону, що асоціюється з підвищен-
ням АТ, гіпокаліємією та гіпернатріємією без 
розвитку набряку через підвищення рівня 
натрійуретичних пептидів [11].

ПА являє собою прояв реніннезалежної 
гіперсекреціі альдостерону [12], що дотепер 
залишається недостатньо діагностованою 
причиною АГ. Такий реніннезалежний синтез 
альдостерону може спричинити АГ, але вза-
ємодія з мінералокортикоїдним рецептором 
також зумовлює гіпокаліємію та підвищує 
ризик несприятливих серцево-судинних на-
слідків [13]. Результати багатьох досліджень 
вказують, що може існувати набагато більший
і клінічно значущий спектр реніннезалежного 

синтезу альдостерону навіть в осіб, які не ма-
ють підвищеного рівня альдостерон-реніно-
вого співвідношення й не страждають на АГ 
або гіпокаліємію [14–18].

ПРИЧИНИ ПА
Найчастіше ПА спричиняється двобічною 

гіперплазією наднирників (ГН) – 60% випад-
ків та альдостеронпродукувальною адено-
мою (АПА) – 30% випадків [1]. Двобічна ГН, 
або ідіопатичний альдостеронізм, здебіль-
шого проявляється у вигляді мікронодуляр-
ної (рідко – макронодулярної) гіперплазії. 
АПА, відома також як аденома Кона, дещо 
частіше виявляється в жінок, ніж у чолові-
ків. Пацієнти з цією формою захворювання 
зазвичай молодші за осіб із двобічною ГН, 
а також частіше мають тяжку форму АГ, по-
єднану з вираженою гіпокаліємією. АПА не-
рідко є однобічною поодинокою пухлиною 
< 1,5 см у діаметрі.

Пацієнти з АПА зазвичай мають більше клі-
ніко-параклінічних проявів захворювання 
(підвищення рівня АТ, альдостерон-реніно-
вого співвідношення та концентрації альдо-
стерону, гіпокаліємія) [19].

Рідше причинами ПА є однобічна ГН, 
альдостеронпродукувальна карцинома і 
спадкові форми захворювання, як-от, напри-
клад, сімейний гіперальдостеронізм (СГА). Це 
рідкісний підтип ПА, представлений трьома 
формами: СГА 1-го типу, або глюкокортикоїд-
пригнічувальний альдостеронізм, СГА 2-го та 
3-го типів. Під час аналізу даних 300 пацієн-
тів із ПА у двох був діагностований СГА 1-го 
типу (поширеність 0,66%). З-поміж решти 298 
сімей (99 із яких виключено з дослідження че-
рез неінформативність або відмову пацієнтів, 
54 сім’ї мали невизначений статус, 133 були 
негативні до СГА 2-го типу) у 12 діагностовано 
СГА 2-го типу [20].

Дослідження останніх років продемонстру-
вали, що близько 88% аденом можуть мати му-
тації генів, які беруть участь у регуляції синтезу 
альдостерону: KCNJ5, CACNA1D, ATP1A1, ATP2B3 
та CTNNB1 [21]. Мутації гена KCNJ5 трапляються 
приблизно у 35–50% АПА, характеризуються 
надмірною гіпокаліємією, великими пухлинами 
й частіше спостерігаються в молодому віці та в 
жінок монголоїдної раси [22].
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підвищення периферичного опору судин, що лежить в осно-
ві розвитку резистентної ГА.

ПА може проявлятися гіпернатріємією, гіперволемією 
та гіпокаліємічним алкалозом, що спричиняє епізодичну 
слабкість, парестезії, транзиторний параліч і тетанію. Часто 
спостерігаються діастолічна гіпертензія та гіпокаліємічна 
нефропатія з поліурією і полідипсією. У багатьох випадках 
єдиним проявом ПА є легка або помірна ГА. Набряки тра-
пляються рідко [23].

Сучасні рекомендації пропонують проводити скринінг ПА 
шляхом вимірювання співвідношення альдостерон/ренін у 
пацієнтів із тяжкою АГ або гіпертензією, що супроводжуєть-
ся гіпокаліємією, апное сну або наявністю утворень наднир-
кових залоз [24].

Для діагностики визначають концентрації електролітів
(K+, Na+, Ca2+) та альдостерону плазми, активність реніну 
плазми. Визначення активності реніну в плазмі використо-
вували до 2012 р., потім замінили прямим вимірюванням 
рівня реніну [25]. Альдостерон-ренінове співвідношення, 
яке отримують шляхом визначення концентрації альдосте-
рону плазми та активності чи концентрації реніну плазми, 
є основним показником у скринінгу ПА і розглядається як 
цілком надійний метод діагностики.

Візуалізація надниркових залоз може бути корисною пе-
ред проведенням додаткових інвазивних обстежень. Пере-
вагу віддають комп’ютерній томографії, адже вона дає змогу 
виключити наявність великих утворень, які можуть вияви-
тися альдостеронпродукувальною карциномою. Для ви-
значення рівня кортизолу й альдостерону використовують 
двобічну катетеризацію вен надниркових залоз.

Забір крові з надниркових вен є найбільш достовірним 
методом визначення субтипу ПА, чутливість якого стано-
вить 95%, а специфічність – 100%. Аби уникнути стимуля-
ції протилежної надниркової залози, що маскує однобічне 
утворення альдостерону, слід за три тижні до обстеження 
припинити застосування медикаментозних препаратів,
а при використанні антагоністів альдостерону – за шість. 

Концентрацію кортизолу визначають для того, щоб під-
твердити успішність катетеризації; досліджують рівні кор-
тизолу надниркових і периферичних вен. Співвідношення 
концентрацій кортизолу в наднирковій та периферичній 

вені становить більше ніж 5:1 при інфузійній стимуляції кор-
тикотропіном і більше ніж 2:1 без використання стимуляції 
[25]. ПА вкрай недостатньо діагностується навіть у пацієнтів 
із АГ з високим ризиком, які часто мають стандартні пока-
зання для проведення діагностичного тестування [26–28].

Диференційні діагностичні ознаки варіантів первинного і 
вторинного альдостеронізму наведено в таблиці 1 [23].

ЛІКУВАННЯ ПА
У пацієнтів із підтвердженим однобічним ПА рекомендо-

вано проведення однобічної лапароскопічної адреналекто-
мії. Якщо хворому неможливо провести хірургічне лікування 
або він від нього відмовляється, йому пропонують фарма-
кологічну терапію з використанням антагоністів мінерало-
кортикоїдних рецепторів із подальшою нормалізацією АТ 
(табл. 2) [1]. Якщо пацієнт зі зміненим альдостерон-реніно-
вим співвідношенням не хоче чи не може пройти подальші 
обстеження, йому також рекомендують медикаментозне лі-
кування. Більшість АГ вважаються ідіопатичними, і підхід до 
антигіпертензивної терапії рідко спрямований на основний 
механізм. ПА, як уже зазначалося, спричинений реніннеза-
лежним виробленням альдостерону, при якому альдостерон 
синтезується попри пригнічення реніну та ангіотензину ІІ
і недостатньо пригнічується навантаженням натрію або 
збільшенням позаклітинного об’єму [29].

Блокатори ренін-ангіотензин-альдостеронової системи 
(РААС) (інгібітори ангіотензинперетворювального фермен-
ту, антагоністи рецепторів ангіотензину ІІ типу 1 (АТ1) та ан-
тагоністи мінералокортикоїдних рецепторів) є основними 
засобами в лікуванні АГ [30].

Однобічна лапароскопічна адреналектомія є найкра-
щим методом лікування більшості пацієнтів із локалізова-
ною АПА та однобічною ГН, оскільки успішно нормалізує 
секрецію альдостерону, гіпокаліємію, покращує контроль 
АТ і зменшує кількість препаратів, необхідних для цього. 
Переваги зазначеної процедури набагато вищі за можли-
ві ризики. Інколи зберігається підвищений АТ після адре-
налектомії.

Після оперативного втручання необхідно виміряти кон-
центрацію альдостерону плазми й активність реніну, для 
того щоб переконатися в задовільній біохімічній відповіді. 

Таблиця 1. Диференційна діагностика альдостеронізму

Клінічна ознака
Первинний альдостеронізм Вторинний альдостеронізм

Аденома Гіперплазія Реноваскулярна чи злоякісна АГ Набрякові прояви**

АТ ↑↑ ↑ ↑↑↑↑ N чи ↑
Набряки Рідко Рідко Рідко Наявні

Na+ норма чи ↑ норма чи ↑ норма чи ↓ норма чи ↓
K+ норма чи ↓ норма чи ↓ ↓ норма чи ↓

Активність реніну плазми* ↓↓ ↓↓ ↑↑ ↑
Концентрація альдостерону ↑ ↑ ↑↑ ↑

↑↑↑↑ дуже сильно підвищений, ↑↑ сильно підвищений, ↑ підвищений, ↓↓ сильно знижений, ↓ знижений.
*З урахуванням віку: літні пацієнти мають нижчу середню активність реніну плазми.
**Вторинні щодо зниження ниркового кровотоку, як при серцевій недостатності, цирозі, нефротичному синдромі.
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РЕНІН-АНГІОТЕНЗИН-АЛЬДОСТЕРОНОВА СИСТЕМА 
ПІД ЧАС ВАГІТНОСТІ
Гіпертензивні розлади залишаються однією з найгострі-

ших проблем в акушерстві, причому як у материнському, так 
і в перинатальному аспектах. Хронічна АГ пов’язана зі знач-
ною захворюваністю та смертністю плодів [31]. АГ ускладнює 
щонайменше 8% усіх вагітностей, а 10% із цих випадків, імо-
вірно, пов’язані з ПА [32]. Зазначимо, що як і поза вагітністю, 
значна частина з них залишається недіагностованою. Але 
під час вагітності виявлення саме ПА істотно ускладнюється.

Вагітність – це стан гіперренінемічного гіперальдостеро-
нізму. Діагностика ПА під час вагітності є складною через 
непередбачувану стимуляцію реніну, активацію РААС, що 
може призвести до підвищення рівня реніну та подальшого 
зниження співвідношення альдостерону до реніну. 

Під час вагітності стимулюються всі компоненти РААС [33, 
34]. Естрогени стимулюють печінковий синтез ангіотензи-
ногену – попередника ангіотензину І. Крім того, естроген і 
прогестерон посилюють секрецію реніну та ангіотензинпе-
ретворювального ферменту [35]. Це призводить до збіль-
шення секреції ангіотензину ІІ, який стимулює клубочкову 
зону й підвищує вміст альдостерону.

Слід враховувати 2 джерела реніну у вагітних: матку і 
нир ки. Чинники, які регулюють вироблення реніну маткою, 
невідомі. Активність реніну підвищується під час вагітності 
(у 4 рази вже на 10-му тижні, досягаючи плато на 22-му тиж-
ні) [32]. Вважається, що наполовину підвищення активності 
р еніну зумовлене збільшенням швидкості синтезу ангіотен-
зиногену. Проренін виробляється маткою, яєчниками і пла-
центою, його концентрація в крові збільшується в 5 разів 
протягом перших чотирьох тижнів вагітності. Фізіологічна 
роль підвищення прореніну невідома, оскільки немає до-
казів того, що він перетвориться на ренін у судинах. Нирки 
плода є основним джерелом реніну у плода, а концентрація 
реніну в пуповинній крові вища, ніж у доношених новона-
роджених, а також вища, ніж у крові матері [36, 37].

Під час вагітності вміст ангіотензину ІІ зростає втричі. Вод-
ночас стійкість до його вазопресорної дії (для підйому АТ 
вище за норму потрібно більше ангіотензину ІІ) розвиваєть-
ся з 12-го тижня гестації та досягає свого максимуму на 30-му 

тижні. Ця резистентність знижується після 32-го тижня, але 
не повертається до рівня невагітних жінок. Ангіотензин ІІ 
взаємодіє з двома клітинними рецепторами ангіотензину ІІ 
типів 1 і 2. Підвищення синтезу простагландину Е2 і прогесте-
рону сприяє цій резистентності [32].

Під час вагітності концентрація альдостерону зростає і 
може в 10 разів перевищувати вихідний рівень до кінця ва-
гітності. Це збільшення пов’язане з підвищенням вмісту ре-
ніну та ангіотензину. Продукція альдостерону залишається 
чутливою до фізіологічних подразників, наприклад зміни 
внутрішньосудинного об’єму, але меншою мірою, ніж поза 
вагітністю. Рівень прогестерону позитивно корелює з рів-
нем альдостерону та зростає протягом гестації внаслідок 
його продукування плацентою [38]. 

Прогестерон є конкурентним інгібітором альдостерону в 
дистальних звивистих канальцях. Він також відіграє значну 
роль у гомеостазі калію, діючи як конкурентний інгібітор 
альдостерону на мінералокортикоїдні рецептори, що при-
зводить до збільшення реабсорбції калію у збірній протоці 
нефрону [39]. Отже, під час вагітності фізіологічні ефекти 
підвищення концентрації альдостерону послаблюються 
[40]. Альдостерон – останній етап каскаду – призводить до 
перевантаження рідиною і збільшення серцевого викиду. 
Такі фізіологічні зміни необхідні для отримання адекватної 
плацентарної перфузії [41]. Перебіг вагітності також може 
змінюватися через наявність аберантної регуляції секреції 
альдостерону, що реагує на гонадотропний рилізинг-гор-
мон (лютеїнізувальний гормон) [42].

Незважаючи на помітне збільшення об’єму крові, вагітні 
жінки зазвичай мають нормальний АТ через антагоністич-
ну дію прогестерону на мінералокортикоїдні рецептори 
й зумовлену ним периферичну вазодилатацію [43]. Іншим 
можливим поясненням є стійкість до пресорного ефек-
ту ангіотензину ІІ в судинах матері. Простагландин або 
простагландиноподібна речовина опосередковує цей 
процес, оскільки інгібітори простагландинів, наприклад 
індометацин чи аспірин, відновлюють відповідь на ангі-
отензин ІІ. Під час нормальної вагітності гіпокаліємія не 
спостерігається, попри підвищення концентрації альдо-
стерону [44]. 

Таблиця 2. Фармакологічне лікування ПА

Препарат Механізм дії Доза Побічні ефекти

Спіронолактон*

Конкурентний антагоніст 
альдостерону та рецепторів 
альдостерону, також діє як 
слабкий агоніст рецепторів 

прогестерону

Розпочинають із 
12,5–25 мг/добу одноразово. 

Максимальна доза – 
100 мг/добу

З боку ендокринної системи: гінекомастія, мастодинія, 
еректильна дисфункція, розлади менструації, гіперкаліємія. 

Неендокринологічні побічні явища: м’язові спазми, неспецифічні 
нейропсихічні ефекти (нудота, слабкість, уповільнення мислення, 

відчуття втрати реальності)

Еплеренон*

Селективний антагоніст 
мінералокортикоїдів, 

без антиандрогенного та 
прогестеронового ефектів

Початкова доза – 25 мг 2 рази на 
добу, максимальна доза – 

100 мкг/добу

Такі самі, як у спіронолактону, але менш інтенсивні та виникають 
рідше

Амілорид Калійзберігальний діуретик 2,5–20 мг/добу Запаморочення, гіперкаліємія, гінекомастія, гіперхлоремічний 
метаболічний ацидоз, гіпонатріємія, кашель, задишка

*У пацієнтів зі швидкістю клубочкової фільтрації 30–59 мл/хв/1,73 м2 спіронолактон і еплеренон слід використовувати з обережністю через ризик розвитку 
гіперкаліємії;  пацієнтам зі швидкістю клубочкової фільтрації < 30 мл/хв/1,73 м2 антагоністи мінералокортикоїдів протипоказані.
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Такі зміни можуть призвести до зниження співвідношення 
альдостерон/ренін під час вагітності та хибнонегативних ре-
зультатів у вагітних із ПА [45–47].

Основним джерелом підвищення активності мінерало-
кортикоїдів є збільшення продукції дезоксикортикостерону. 
Під час вагітності дезоксикортикостерон переважно вироб-
ляється з прогестерону [48]. 

ПА І ВАГІТНІСТЬ
Усі описані вище чинники призводять до непередбачува-

ного перебігу ПА під час вагітності з подальшим прогресу-
ванням підвищення АТ, тому можна припустити, що ПА ви-
никає під час вагітності частіше, ніж уважали раніше. Під час 
вагітності РААС відіграє істотну роль у балансі солі та води в 
організмі матері й дитини, тому всі компоненти РААС зміню-
ються. У патогенезі прееклампсії, крім аномалій плаценти, 
важливе значення мають зміни в РААС [49].

Згідно з сучасними рекомендаціями, прееклампсія визна-
чається як АГ із протеїнурією чи АГ зі змінами лабораторних 
показників, розвитком набряку легень або неврологічними 
симптомами [50].

Ризик поєднаної прееклампсії в пацієнток із діагностова-
ним ПА може бути навіть вищим, ніж у жінок із хронічною 
первинною АГ з оцінюваним ризиком приблизно 17–25% [51].

Прееклампсія, як відомо, сприяє передчасним пологам 
і кесаревому розтину. При прееклампсії плазмові концен-
трації реніну, альдостерону та ангіотензину ІІ знижуються,  
порівняно з нормальним перебігом вагітності [52]. Хоча 
патогенез прееклампсії й досі остаточно не з’ясований, при-
пускають, що аутоантитіла, які стимулюють ангіотензинові 
рецептори АТ1 (АТ1-АА) та/або зміни в плаценті, можуть 
брати участь у її розвитку [53]. Дослідження Rossitto et al. 
[54], Kem et al. [55] показали високі титри АТ1-АА, особливо 
в пацієнтів із ПА з альдостеронпродукувальною аденомою.

Рання діагностика з подальшим видаленням пухлини дає 
змогу уникнути розвитку АГ та забезпечує нормальний пе-
ребіг вагітності. Під час вагітності можна проводити візуалі-
зацію надниркових залоз за допомогою МРТ або УЗД. Забір 
крові з надниркових вен не рекомендується через радіацій-
не опромінення, процедуру слід відкласти на післяполого-
вий період, особливо якщо під час вагітності АТ та гіпокаліє-
мія піддаються контролю [56].

У період із 1963 до 2013 р. було опубліковано 180 статей 
про ПА і вагітність. Лише 43 з них містили опис 45 клінічних 
випадків. Landau та співавт. у своїй роботі докладно описа-
ли 40 вагітностей: у 32 випадках діагноз ПА був установле-
ний під час вагітності, у 8 – до вагітності [32]. Середній вік 
пацієнток становив 29,8 року. Під час вагітності у 9 пацієн-
ток застосовували діуретики як антигіпертензивну терапію:

6 жінок отримували спіронолактон, одна – еплеренон, дві –
амілорид. Серед засобів для зниження АТ застосовували 
β-блокатори, α-метилдопу та блокатори кальцієвих каналів. 
Сім пацієнток не одержували жодної антигіпертензивної те-
рапії. АТ не контролювався у 10 випадках, незважаючи на лі-
кування. Шість пацієнток потребували адреналектомії під час 
вагітності, що призвело до нормалізації АТ в усіх, окрім однієї 
вагітної, у якої внаслідок цього відбулися передчасні поло-

ги на 34-му тижні. У 5 пацієнток розвинулася пре еклампсія. 
19 жінок мали індуковані пологи, з них 8 – через неконтр-
ольовану АГ. Частота кесаревого розтину становила 44%. 
Середній термін розродження – 33,7 тижня (35,5 тижня для 
пацієнток, які отримували лікування діуретиками, 31 – для 
тих, хто не отримував такого лікування). Середня вага ново-
народжених становила 2070 г (8 дітей, про інших дані відсут-
ні). Троє були мертвонароджені (19-й, 26-й і 32-й тижні).

 Повідомляється про 1 ранній викидень  [32] . У цьому ви-
падку АГ була виявлена на 8-му тижні вагітності й майже не 
контролювалася, незважаючи на лікування метилдопою.

У 5 пацієнток, у яких діагноз ПА був установлений до вагіт-
ності, АГ добре контролювалася. Три пацієнтки, одна з яких 
виношувала дві вагітності, отримували діуретики: одна – 
амілорид під час першої та другої вагітності, інша – спіроно-
лактон, а третя – спіронолактон у комбінації з фуросемідом. 
Протягом II триместру були проведені дві адреналектомії. 
Пологи в пацієнток відбулися на терміні 26–39 тижнів. Вага 
новонароджених становила від 720 до 3720 г [32]. 

У 80% усіх жінок АГ не контролювалася, що призвело до 
розвитку прееклампсії, гіпокаліємії, індукованих пологів 
і кесаревого розтину. Багато новонароджених мали малу 
масу тіла [32].

З вищенаведеного видно, що діагноз ПА значною мірою 
ускладнює перебіг вагітності. 

Чинники, які можуть допомогти в діагностиці захворюван-
ня під час вагітності:

 ● АГ пов’язана з гіпокаліємією; 
 ● дуже високий рівень альдостерону і низький рівень 

реніну;
 ● вузол надниркової залози за даними МРТ. 
Офіційних рекомендацій щодо лікування ПА у вагітних не-

має. Вочевидь, це пов’язано з невизначеністю щодо безпеки 
антагоністів мінералокортикоїдів та амілориду для плода, 
а також їх відносної ефективності порівняно з антигіпертен-
зивними препаратами, які зазвичай використовують під час 
вагітності. Крім того, невідомо, чи покращує прогноз лапа-
роскопічна адреналектомія, виконана під час вагітності.

 Проте, з урахуванням сучасних знань, можливі такі реко-
мендації:

 ● вагітність повинна бути програмованою, а захворю-
вання необхідно контролювати, наскільки це можливо 
без використання спіронолактону, до початку вагітності;

 ● якщо однобічне ураження надниркової залози встанов-
лено до вагітності, потрібно виконати адреналектомію;

 ● антигіпертензивні препарати, дозволені для засто-
сування під час вагітності, як-от метилдопа, β-блока-
тори, слід уводити в період планування вагітності;

 ● необхідно припинити приймання спіронолактону 
до зачаття.

Згідно з літературними даними, можна застосовувати 
діуретик, який був призначений до вагітності, або ввес-
ти діуретик у ситуації неконтрольованої АГ, незважаючи 
на терапію, яку зазвичай рекомендують під час вагітності 
(метилдопа, β-блокатори). Еплеренон не має андрогенно-
го впливу. Тератогенних ефектів у тварин для цього засобу 
не описано. У літературі описано 3 випадки застосування 



ЛІКУВАННЯ НЕПЛІДНОСТІ ТА ВАГІТНІСТЬ

WWW.REPRODUCT-ENDO.COM.UA / WWW.REPRODUCT-ENDO.COM   № 1-2(63-64)/травень 2021
ISSN 2309-4117 43

еплеренону під час вагітності, у результаті народилися здо-
рові малюки [27–29].

На рисунку представлено алгоритм менеджменту хворої з 
ПА до настання, під час та після вагітності [57–59].

Рекомендується агресивне лікування, оскільки ризик 
ускладнень як у матері, так і в плода високий. Труднощі ви-
никають через обмежені терапевтичні можливості, пов’яза-
ні з впливом препаратів на плід [59]. При виявленні аденоми 
надниркової залози однобічна адреналектомія є найкра-
щим варіантом лікування наприкінці I та на початку II триме-
стру, що забезпечує швидку нормалізацію АТ і рівня калію в 
сироватці крові [47]. Разом із тим у середні та пізні терміни 
вагітності пацієнтку краще лікувати медикаментозно [61]. 

Оскільки спіронолактон, антагоністи рецепторів альдосте-
рону, інгібітори ангіотензинперетворювального ферменту 
та антагоністи рецепторів ангіотензину ІІ мають тератоген-
ний і фетотоксичний вплив, дослідники віддають перевагу 
еплеренону, зважаючи на те що він набагато селективніший 
за спіронолактон [59]. Еплеренон забезпечував хороший рі-
вень К+ і АТ, дозволяючи пролонгувати вагітність. У літерату-
рі немає даних, які б переконливо підтверджували або запе-
речували можливість його застосування під час вагітності.

ПА У ВАГІТНОЇ: КЛІНІЧНЕ СПОСТЕРЕЖЕННЯ
Пацієнтка віком 33 роки вперше звернулася до Інституту 

педіатрії, акушерства і гінекології ім. О.М. Лук’янової НАМН 
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Щомісяця контроль АТ та калію
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Адреналектомія 

Двобічна гіперплазія наднирників

Повторне обстеження на ПА, пошук інших причин

Через місяць контроль АТ та калію

Підозра на ПА

ПА не підтверджено

Є контроль, без змін до вагітності

Адреналектомія  (II триместр) АТ не контролюється АТ контрольований

ПА підтверджено

Припинення застосування спіронолактону та інших препаратів, 
лікування метилдопою, β-блокаторами

Скерування до фахівця, визначення рівня 
альдостерону, реніну

Лікування:
1) антигіпертензивна терапія (верапаміл) + КСІ
2) антагоністи мінералокортикоїдних рецепторів (еплеренон) – II і III триместри

Контроль відсутній, додати тіазидні діуретики, 
залежно від рівня калію

Рисунок. Менеджмент хворої з ПА до настання, під час і після вагітності [32, 60]



ЛІКУВАННЯ НЕПЛІДНОСТІ ТА ВАГІТНІСТЬ

44 № 1-2(63-64)/травень 2021   WWW.REPRODUCT-ENDO.COM / WWW.REPRODUCT-ENDO.COM.UA
ISSN 2309-4117

України (Київ) з діагнозом «вагітність ІІ, 17 тижнів, первин-
ний альдостеронізм, симптоматична артеріальна гіпертен-
зія 2-го ступеня, варикозна хвороба вен нижніх кінцівок і 
промежини».

З анамнезу з’ясовано, що ще в молодому віці спостеріга-
лися підвищення АТ до 150/100 мм рт. ст., часті головні болі, 
але пацієнтка не обстежувалася та не лікувалася.

Під час першої вагітності 6 років тому розвинулася помір-
на прееклампсія і було встановлено затримку росту пло-
да. На 38-му тижні відбулися вагінальні пологи, народився 
хлопчик масою 2450 г, завдовжки 50 см.

Протягом 5 років після перших пологів АТ підвищувався, 
але жінка не лікувалася, а коли АТ став стабільно підвищу-
ватися до 160/100 мм рт. ст., звернулася по медичну допо-
могу. За результатами комп’ютерної томографії виявлено 
двобічну ідіопатичну ГН. Встановлено діагноз ПА, призна-
чено спіронолактон.

Під час другої вагітності концентрація альдостерону ста-
новила 36,6 нг/дл (норма 7–30 нг/дл), рівень К+ 4,3 ммоль/л, 
Са2+ 2,32 ммоль/л, Mg2+ 0,79 ммоль/л.

Враховучи антиандрогенну дію верошпірону, який паці-
єнтка постійно отримувала з моменту встановлення діагно-
зу, ми призначили еплеренон у дозі 25 мг двічі на добу. Проте 
на 29–30-му тижні гестації було скасовано медикаментозну 
терапію через виникнення відносної гіпотензії. Згодом АТ 
підвищився до нормального, тож до кінця вагітності фактич-
но спостерігалася спонтанна ремісія захворювання (безме-
дикаментозна нормотензія). 

За 3 тижні в жінки з’явилися набряки, тахікардія і тенден-
ція до підвищення АТ (до 140/90 мм рт. ст.). Було призначе-
но верапаміл у дозі 120 мг/добу, згодом дозу збільшено до 
240 мг/добу, а також додано діосмін у дозі 600 мг/добу.

На початку 41-го тижня ухвалено рішення про індукцію 
пологів. Проводили постійний моніторинг гемодинаміки, 
стану матері та плода, еластичну компресію нижніх кінцівок. 
Народилася дівчинка масою 3070 г, завдовжки 50 см, 8 ба-
лів за шкалою Апгар. Післяпологовий період перебігав без 
ускладнень. На п’яту добу жінку разом із дитиною було ви-
писано в задовільному стані.

За 3 роки пацієнтка звернулася повторно на терміні
28 тижнів. У I триместрі перенесла COVІD-19 у легкій формі, 
лікувалася амбулаторно.

Протягом вагітності отримувала еплеренон 25 мг двічі 
на добу, із 12-го тижня – аспірин 100 мг/добу, полівітаміни. 
З приводу вагініту проведено місцеве лікування.

На 29-му тижні пацієнтка поскаржилася на прискорене 
серцебиття (частота пульсу максимально сягала 118 уд/хв), 
підвищення АТ до 140–150/100 мм рт. ст. До лікування було 
додано верапаміл у дозі 120 мг/добу. Стан плода протягом 
вагітності не порушувався. Показники крові й сечі були в ме-
жах норми.

На 40-му тижні відбулися фізіологічні пологи. Народила-
ся жива доношена дівчинка масою 3260 г, завдовжки 52 см, 
8 балів за шкалою Апгар. Крововтрата при пологах станови-
ла 250 мл. Післяпологовий період перебігав без особливос-
тей. Грудне вигодовування збережено. Жінку разом із дити-
ною виписано на п’яту добу в задовільному стані.

ВИСНОВОК
З даних літератури відомо, що ПА асоційований із висо-

ким ризиком ускладнень вагітності, найчастіше розвиваєть-
ся прееклампсія, що в деяких випадках призводить до пе-
редчасних пологів. Найкращою профілактикою ускладнень 
є рання діагностика захворювання і призначення патогене-
тичної терапії.

У більшості випадків, описаних у літературі, діагноз ПА 
було встановлено під час вагітності. Зміни РААС можуть 
сприяти хибній діагностиці та непередбачуваному перебігу 
ПА. З огляду на відсутність стандартів лікування ПА під час 
вагітності, необхідно ретельно моніторувати стан жінки, 
особливо АТ, і своєчасно призначати відповідну терапію. 

У нашому власному клінічному спостереженні в жінки 
з ПА лише перша з трьох вагітностей ускладнилася пре-
еклампсією. Слід зазначити, що діагноз ПА було встанов-
лено пізніше, за 5 років після перших пологів. При другій і 
третій вагітності, коли вже причина АГ була відома й пацієнт-
ка отримувала лікування антагоністом альдостерону, пре-
еклампсія не розвинулася, пологи відбулися у фізіологічні 
терміни, а новонароджені мали нормальну масу тіла.
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ПЕРВИННИЙ АЛЬДОСТЕРОНІЗМ І ВАГІТНІСТЬ 
В.І. Медведь, д. мед. н., професор, член-кореспондент НАМН України, завідувач відділення внутрішньої патології вагітних ДУ «ІПАГ ім. акад. О.М. Лук’янової НАМН 
України», м. Київ
М.Є. Кирильчук, д. мед. н., головний науковий співробітник відділення внутрішньої патології вагітних ДУ «ІПАГ ім. акад. О.М. Лук’янової НАМН України», м. Київ
А.Є. Гусєва, молодший науковий співробітник відділення внутрішньої патології вагітних ДУ «ІПАГ ім. акад. О.М. Лук’янової НАМН України», м. Київ
Стаття присвячена огляду наукових публікацій, у яких досліджено первинний альдостеронізм (ПА), а також його особливості під час вагітності. ПА – 
найпоширеніша причина вторинної артеріальної гіпертензії. Існує мало даних стосовно ПА під час вагітності. ПА характеризується надмірною продукцією 
альдостерону, що призводить до гемодинамічних змін в організмі, зокрема – появи артеріальної гіпертензії. Дослідження останніх років продемонстрували, що 
близько 88% аденом можуть мати мутації генів, які беруть участь у регуляції синтезу альдостерону: KCNJ5, CACNA1D, ATP1A1, ATP2B3 та CTNNB1. ПА являє собою 
реніннезалежну гіперсекрецію альдостерону, що дотепер залишається недостатньо діагностованою причиною гіпертензії. Своєчасна діагностика та лікування 
сприяє позитивному перебігу цієї хвороби. 
Під час вагітності зміни активності ренін-ангіотензин-альдостеронової системи можуть уповільнювати встановлення діагнозу. Ризик поєднаної прееклампсії 
в пацієнток із діагностованим первинним альдостеронізмом може бути навіть вищим, ніж у жінок із хронічною первинною артеріальною гіпертензією з 
оцінюваним ризиком приблизно 17–25%. З огляду на відсутність стандартів лікування, ведення вагітностей, описаних у наукових публікаціях, відрізняється.
Проте, з урахуванням сучасних знань, можливі такі рекомендації:
• вагітність повинна бути програмованою, а ПА необхідно контролювати, наскільки це можливо без використання спіронолактону, до початку вагітності;
• якщо однобічне ураження надниркової залози встановлено до вагітності, потрібно виконати адреналектомію;
• антигіпертензивні препарати, дозволені для використання під час вагітності, як-от метилдопа, β-блокатори, слід застосовувати в період планування вагітності;
• необхідно припинити приймання спіронолактону до зачаття.
Можна застосовувати діуретик, який був призначений до вагітності, або ввести діуретик у ситуації неконтрольованої гіпертензії. 
У статті також представлено власний клінічний випадок трьох вагітностей в однієї жінки з ПА, їхній перебіг та результат. Лише перша вагітність ускладнилася 
прееклампсією, 
а діагноз ПА встановлено за 5 років після перших пологів. Усі вагітності завершилися народженням живих доношених дітей.
Ключові слова: вагітність, первинний альдостеронізм, артеріальна гіпертензія, діуретики
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The article is devoted to a review of scientific publications that study primary aldosteronism (PA), as well as its features during pregnancy. PA is the most common cause of 
secondary hypertension. There are few data on PA during pregnancy. PA is characterized by excessive production of aldosterone, which leads to hemodynamic changes in 
the body, especially the appearance of hypertension. Studies in recent years have shown that up to 88% of adenomas may have gene mutations involved in the regulation of 
aldosterone synthesis: KCNJ5, CACNA1D, ATP1A1, ATP2B3 and CTNNB1. PA is a renin-independent hypersecretion of aldosterone, which remains an underdiagnosed cause of 
hypertension. Early diagnosis and treatment contribute to the favorable course of this disease.
Changes in renin-angiotensin-aldosterone activity during pregnancy may delay diagnosis. The risk of combined preeclampsia in patients diagnosed with PA may be even 
higher than in women with chronic primary hypertension with an estimated risk of approximately 17–25%. Given the lack of treatment standards, the management of 
pregnancies described in scientific publications is different.
However, given current knowledge, the following recommendations are possible:
• pregnancy should be programmed, and PA should be monitored as much as possible without the use of spironolactone before pregnancy;
• adrenalectomy should be performed if unilateral adrenal damage is found before pregnancy;
• antihypertensive drugs approved for use during pregnancy, such as methyldopa, β-blockers, should be used during pregnancy planning;
• spironolactone should be discontinued before conception.
It can be used a diuretic that was prescribed before pregnancy, or prescribed the diuretic in a situation of uncontrolled hypertension.
The article also presents our own clinical case of three pregnancies in one woman with PA, their course and outcome. Only the first pregnancy was complicated by 
preeclampsia, and PA was diagnosed 5 years after the first birth. All pregnancies ended with the birth of living, full-term babies.
Keywords: pregnancy, primary aldosteronism, arterial hypertension, diuretics.


