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Резюме. В обзоре представлены данные литературы о патогенетической роли альдостерона, уровней 
альдостеронсинтазы и полиморфизмов гена данного фермента при алиментарном ожирении, наличии 
компонентов метаболического синдрома, у больных некоторыми вторичными формами артериальной ги-
пертензии, при патологии коры надпочечников и других эндокринных нарушениях. Ген альдостеронсинта-
зы представляет собой перспективный кандидатный ген в европейской и азиатской популяции при мета-
болическом синдроме, сахарном диабете, алиментарном ожирении, ряде вторичных форм артериальной 
гипертензии, патологии коры надпочечников, диабетической нефропатии, гестационной гипертензии. 
Генотипирование полиморфизмов гена альдостеронсинтазы может помочь в дифференциально-диагно-
стических алгоритмах у больных с вторичными формами артериальной гипертензии, опухолями надпо-
чечников, первичным и вторичным гиперальдостеронизмом. Рассматриваются перспективы терапевтиче-
ского использования ингибиторов альдостеронсинтазы среди различных категорий больных с признаками 
артериальной гипертензии, ожирения и эндокринными нарушениями.
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Обзор выполнен в рамках научно-исследо-
вательской работы отдела артериальной гипер-
тонии ГУ «Национальный институт терапии 
им. Л.Т. Малой НАМН Украины» «Розробити 
способи профілактики прогресування гіпертен-
зивного серця у хворих на гіпертонічну хворобу 
з ожирінням на основі вивчення молекулярно-
генетичних, гуморальних і структурно-функціо-
нальних факторів» (2017–2019 гг.).

Среди патофизиологических механизмов ста-
новления и прогрессирования артериальной ги-
пертензии (АГ), ассоциированной с алиментар-
ным ожирением (АО) и другими компонентами 
метаболического синдрома (МС), с целью раз-
работки дифференцированных подходов к лече-
нию и профилактике гипертензивных состояний 

у данной категории пациентов значимое место от-
водится гормональным факторам надпочечнико-
вого (минералокортикоидного) происхождения. 
Среди них прежде всего следует отметить альдо-
стерон (АЛ), фермент альдостеронсинтазу (АС), 
который принимает непосредственное участие 
в образовании данного гормона, а также генные по-
лиморфизмы АС, имеющие не только молекуляр-
но-генетическое, но и практическое значение при 
наличии АО, компонентов МС, некоторых вто-
ричных АГ, патологии коры надпочечников [1–3].

АЛ — стероидный (минералокортикоидный) 
гормон коры надпочечников, который син-
тезируется из холестерина преимущественно 
в гломерулярной зоне надпочечников, высво-
бождается под действием ангиотензина II (АII) 
и ионов калия (К+). Действие АЛ опосредовано 
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через соответствующие минералокортикоидные 
рецепторы (МКР). МКР экспрессированы в эпи-
телиальных тканях, таких как почечные собира-
тельные трубочки, кишечник, потовые железы, 
МКР через серию транспортеров повышают реаб-
сорбцию натрия и воды. МКР обнаружены также 
в неэпителиальных тканях в сердце, сосудах и жи-
ровой ткани (ЖТ).

Гормон АЛ не содержит специфические транс-
портные белки, но способен создавать ком-
плексные соединения с альбумином. Структуру 
и физико-химические свойства АЛ установили 
и описали С. и Д. Тейты. С током крови АЛ по-
падает в печень, где трансформируется в тетраги-
дроАЛ-3-глюкуронид и выводится из организма 
вместе с мочой. Процесс секреции гормона зави-
сит также от уровня натрия (Na+) и магния (Mg2+) 
в крови, активности ренинангиотензиновой си-
стемы (РАС), гипоталамо-гипофизарных факто-
ров — уровня адренокортикотропного гормона 
(АКТГ) и дофамина.

Основные эффекты АЛ заключаются в регуля-
ции водно-солевого обмена, увеличении объема 
циркулирующей крови, повышении артериаль-
ного давления (АД). Повышать уровни АЛ могут 
высокосолевая диета; мочегонные; слабитель-
ные; пероральные контрацептивы; калий; гор-
мональные препараты; физическая нагрузка; 
стресс, снижать — блокаторы АТ1-рецепторов, 
ингибиторы ренина, длительный прием гепари-
на, β-блокаторов, α2-миметиков, кортикостеро-
идов [4, 5].

АЛ вызывает значимые метаболические на-
рушения, его параметры в крови прямо коррели-
руют с уровнями глюкозы, инсулина, С-пептида 
и величиной индекса инсулинорезистентности 
(HOMA-ИР) [6, 7]. На клеточном уровне АЛ уси-
ливает экспрессию ядерного фактора транскрип-
ции kВ с увеличением продукции супероксидного 
радикала в стенке сосудов. АЛ вызывает дисфун-
кцию эндотелия и вазоконстрикцию [8], индуци-
рует малоинтенсивное воспаление в сосудистой 
стенке, миокарде и почках, приводя к развитию 
миокардиосклероза, нефросклероза и нарушени-
ям фибринолиза. Клетки различных тканей имеют 
мембранные рецепторы АЛ, в миокарде опосредо-
ванно через них активируется синтез коллагена. 
АЛ вызывает также инфильтрацию интимы ма-
крофагами с усиленной экспрессией генов ци-
клооксигеназы-2, остеопонтина, фокальными 
некротическими изменениями, способствуя ги-
пертрофии и склеротическим изменениям в мио-
карде, апоптозу кардиомиоцитов, особенно при 
развитии АГ [9].

Активация локальной РАС приводит к уси-
ленной секреции мощного вазоконстриктора АII, 
который стимулирует продукцию АЛ ауто- и па-
ракринным путем. АII и АЛ имеют независимое 
регуляторное действие на функцию и структуру 
сердца и сосудов, почек, мозга и ЖТ. Оба гормо-
на стимулируют гипертрофию кардиомиоцитов 

и сосудистых гладкомышечных клеток, гипер-
плазию фибробластов миокарда, синтез соедини-
тельнотканного матрикса. В итоге формируется 
гипертрофия левого желудочка, прогрессирует 
ремоделирование сердца, в которых в большей 
степени задействован АЛ. Применение спироно-
лактона (Сп) тормозит негативные эффекты АЛ, 
поэтому назначение блокаторов МКР в большей 
мере оправданно у таких лиц, чем применение бло-
каторов рецепторов АII. При МС, АО, АГ и сер-
дечной недостаточности (СН) активно высво-
бождается не только АII, но и АЛ, а уменьшение 
массы тела (МТ) сочетается со снижением уровня 
последнего в плазме крови параллельно с уровня-
ми АII и активности ренина плазмы (АРП) [10]. 
Повышенный уровень АЛ установлен у лиц с МС 
и АГ [11, 12]. При АГ, ишемической болезни сер-
дца и СН синтез АЛ активирован в стенке сосудов, 
сердце, в этих тканях экспрессия гена АС дости-
гает 1/15 экспрессии в надпочечниках, причем 
высокосолевая диета только повышает синтез АЛ 
[13–15]. 

Особое значение в развитии АГ и МС принад-
лежит активации АЛ и плотности МКР в адипо-
цитах, данный феномен сопровождается ростом 
экспрессии провоспалительных цитокинов, леп-
тина, адипогенным эффектом, а угнетение актив-
ности МКР — возрастанием продукции адипо-
нектина (АН), которое в большей мере выражено 
у пациентов с АГ [16].

Альдостеронсинтаза — митохондриальный фер-
мент человека, кодируемый геном CYP11B2 (англ. 
cytochrome P450, family 11, subfamily B, polypeptide 2), 
расположен на восьмой хромосоме. АС принадле-
жит к суперсемейству цитохрома P450 и регулирует 
синтез гормона АЛ. АС как фермент катализирует 
3 ключевые реакции в синтезе АЛ из дезоксиКС 
(кортикостерона) (11-гидроксилирование, 18-ги-
дроксилирование и 18-окисление). Вначале про-
исходит 11-бета-гидроксилирование 11-дезо ксиКС 
до КС, затем — 18-гидроксилирование КС до 
18-гидроксиКС, и наконец — 18-оксидирование 
18-гидроксиКС до АЛ.

Ген CYP11B2 кодирует ключевой фермент 
синтеза АЛ 18-гидроксилазу, которая присоеди-
няет гидроксильную группу (ОН) к С18-остатку. 
Этот ген в высокой степени гомологичен гену 
CYP11B1, кодирующему также митохондриаль-
ный фермент 11-бета-гидроксилазу, которая 
участвует в синтезе кортизола и стероидогенезе 
и присоединяет ОН-группу к С11-остатку. По-
нимание точной роли полиморфизма C-344T 
для синтеза АЛ и регуляции АД, вероятно, будет 
сложным без разграничения функционально-
го значения других, тесно связанных вариантов 
гена в локусе CYP11B1-CYP11B2 [17]. Слияние 
генов CYP11B1 и CYP11B2 в результате мутации 
вызывает АГ и глюкокортикоидкорригируемый 
альдостеронизм (GRA) [18, 19]. Из-за взаимного 
расположения этих ферментов и их генов в преде-
лах восьмой хромосомы методологически верным 
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следует считать определение уровней АС, поли-
морфизма ее гена CYP11B2, а также уровня и гена 
CYP11B1. 

Ген CYP11B2 катализирует последнюю стадию 
синтеза АЛ из дезоксиКС. Ген расположен в обла-
сти g21 хромосомы 8 и состоит из девяти экзонов 
и восьми интронов. Известны такие основные виды 
полиморфизмов гена АС: однонуклеотидные (single 
nucleotide polymorphism — SNP) в промоторной об-
ласти АЛ, однонуклеотидные в гене АС. Полимор-
физмы гена АС представлены однонуклеотидными 
полиморфизмами в экзоне 3 гена АС, 5 гена АС, 
6 гена АС, 7 гена АС, 9 гена АС. Ген CYP11B2 че-
ловека имеет T/C-полиморфизм при -344-поло-
жениях в его 5’-нетранслируемой области (UTR), 
а аллель -344T связана с АГ. Ген CYP11B2 имеет 
полиморфизм A/G в положении 735 в его 3’-UTR 
(rs28491316), который находится в неравновесном 
сцеплении с однонуклеотидным полиморфизмом 
при -344-положении. В научных работах часто 
изучают SNP-полиморфизмы гена АС, такие как 
5312Т, Intron 2, Lys-173/Arg, T-344C, 3097 С/А. 
Наиболее полно исследован полиморфизм пято-
го участка данного гена, проявляющийся заменой 
цитозина (С) на тимин (Т) в 344-м положении нук-
леотидной последовательности 344 T/C, rs1799998. 
Согласно базе данных Национального центра био-
технологической информации (NCBI), 227 SNP 
гена АС были идентифицированы в разных попу-
ляциях. Европейцы, азиаты, африканцы и севе-
роамериканцы входили в их число и были гено-
типированы по CYP11B2 [20, 21]. Нуклеотидный 
полиморфизм гена АС, согласно последним иссле-
дованиям, воздействует на уровень АЛ-ренинового 
соотношения, а 344Т-аллель гена CYP11B2 ассо-
циирована с повышением АЛ-рениновой актив-
ности в плазме. У экспериментальных животных 
с удаленным геном АС на высокожировой диете 
не отмечалось повышения глюкозы в крови, ма-
крофагальной инфильтрации ЖТ, развития стеа-
тоза печени, но прибавка МТ и уровень инсулина 
не отличались от контроля.

Методы определения полиморфизмов гена АС. 
Определение однонуклеотидной замены T на C 
в положении -344 гена CYP11B2 проводят методом 
полимеразной цепной реакции с анализом поли-
морфизма длины рестрикционных фрагментов. 
Высокомолекулярную ДНК из крови выделяют 
с использованием экстракции смесью фенол-хло-
роформ. Используется также определение поли-
морфизмов АС с помощью секвенирования ДНК 
с применением методов очистки и амплификации 
ДНК. В настоящее время составлен список пря-
мых и обратных праймеров, которые используют-
ся при амплификации гена CYP11B2. 

В ряде работ была изучена взаимосвязь генного 
полиморфизма АС с факторами риска кардиовас-
кулярной и эндокринной патологии. Так, Y.Q. Pan 
(2010) исследовал взаимосвязь генного полимор-
физма АС с употреблением алкоголя, индексом 
массы тела (ИМТ), объемом талии, диастоличе-

ским АД и риском эссенциальной АГ в китайско-
монгольской популяции. Связь толщины кож-
ной складки, уровней АД с полиморфизмом гена 
АС подтверждена Е. Casiglia (2007), установлены 
корреляция между массой миокарда левого желу-
дочка, мочевой экскрецией Na+ и специфически-
ми генотипами гена CYP11B2, вклад полиморфиз-
ма гена АС в синтез стероидов и регуляцию АД, 
влияние генного полиморфизма АС на развитие 
АГ и уровни АД у японских мужчин [22, 23].

Роль АЛ и полиморфизм гена АС 
при алиментарном ожирении

Для АГ, ассоциированной с АО, характерны 
высокая частота (30–35 %) и очень высокий риск 
сердечно-сосудистых осложнений, часто с пе-
реходом в резистентную форму [24, 25]. На сего-
дняшний день накоплено достаточно доказательств 
в пользу того, что ЖТ, помимо источника энергии, 
является активным эндокринным органом. Ее из-
быток сопровождается гиперактивацией тканевой 
ренин-ангиотензин-альдостероновой системы 
(РААС), усилением локального и системного син-
теза АЛ и возникновением вторичного альдосте-
ронизма. АЛ, в свою очередь, оказывает прямое 
воздействие на ЖТ через увеличение плотности 
МКР, экспрессированных на поверхности адипо-
цитов, приводя к ускорению созревания послед-
них и дальнейшему увеличению количества ЖТ 
[26–28]. Активация МКР в ЖТ играет не только 
ключевую роль в реабсорбции натрия почками 
и контроле АД, но и в дифференцировке пре-
адипоцитов в зрелые адипоциты в ЖТ, индукции 
воспаления и гиперпродукции цитокинов тумор-
некротизирующего фактора альфа (TNF-α), мо-
ноцитарного хемотаксического протеина (MCP-1) 
и интерлейкина-6 (IL-6) в белой ЖТ, снижении 
термогенной активности и транскрипции разоб-
щающего протеина-1 (UCP-1) в бурой ЖТ [29]. 
Гиперактивация МКР обнаружена у мышей с АО 
(obese db/db mice), ассоциирована с увеличени-
ем ИМТ у человека и вносит вклад в развитие 
ИР и ассоциированных с АО поражений сердца 
и сосудов. Гиперактивация МКР в ЖТ ведет к ИР, 
висцеральному АО и ДЛП, а также к сосудистой 
дисфункции через механизм оксидативного стрес-
са [30, 31]. Адипоциты способны синтезировать 
и секретировать АЛ, который проявляет ауто-
кринные и паракринные эффекты, влияя на саму 
ЖТ и ремоделирование сосудов. ЖТ содержит 
минералокортикоидный рилизинг-фактор, кото-
рый стимулирует синтез АЛ в адренокортикаль-
ных клетках. У гипертензивных крыс линии SHR 
c АО найдена повышенная продукция АЛ. Угнете-
ние продукции адипокина лептина снижает синтез 
АЛ, повышение — увеличивает синтез гормона; 
эндогенный или экзогенный лептин прямо ак-
тивирует продукцию АЛ Ca2+-зависимым путем, 
не зависимым от РАС и симпатической нервной 
системы [32]. Лептиновые рецепторы и МКР коэкс-
прессированы у человека и крыс в клетках zona 
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glomerulosa надпочечников. Адипоцитокин имеет 
противоположные лептину эффекты. АН, метабо-
лически активный и антивоспалительный проте-
ин, отрицательно коррелирует с АО, снижает ИР. 
АН-рецепторы находятся в надпочечниках чело-
века и мышей. АН снижает стероидогенез, про-
дукцию АЛ и кортикостерона. Уровни АН снижа-
ются у ожиревших мышей db/db, что может быть 
предотвращено антагонистами МКР [33]. Компле-
мент-C1q TNF-зависимый протеин-1 (CTRP-1) — 
на 30–50 % структурный и функциональный гомо-
лог АН, экспрессирован в стромальной фракции 
сосудов ЖТ, zona glomerulosa человека и мышей, 
сосудистой стенке. Он регулирует продукцию АЛ 
в надпочечниках путем повышения Ca2+ in vivo и ин-
дукцию экспрессии МКР. Продукция CTRP-1 по-
вышена при АО у мышей с блокированной про-
дукцией АН при хроническом воспалении ЖТ. 
Уровни CTRP-1 в крови повышены при МС, са-
харном диабете (СД) 2-го типа, они положительно 
коррелируют с ИМТ, глюкозой плазмы натощак, 
TNF-α и гликированным гемоглобином (HbA1c). 
Активация продукции АЛ под влиянием CTRP-
1 не связана с высвобождением AII, а применение 
сартанов не тормозит данный эффект. 

Механизмы регуляции продукции АЛ адипоци-
тами включают кальциневрин/ядерный фактор ак-
тивации T (NFAT) — сигнальный клеточный путь, 
зависимый от свободных радикалов О2. AII акти-
вируют АС (CYP11B2) через рецепторы к ангио-
тензину 1-го типа (AT1R) и ядерный фактор акти-
вации (NFAT) — через кальциневрин и сигнальный 
клеточный путь [34, 35]. Cтимулятор митохондри-
ального биосинтеза (AMPK) активирует стероидо-
генез и высвобождается при голодании. Протеин-
переносчик холестерил-эстера (CETP) реализует 
перенос эфиров холестерина с липопротеинов вы-
сокой плотности на атерогенные липопротеино-
вые частицы, содержащие apoB, через экспрессию 
АС и повышение активных форм О2, активацию 
PPAR-гамма и преобразователь сигнала и акти-
ватор транскрипции-3 (STAT-3) [36, 37]. Инги-
биторы CETP (CETPI) (например, дальцетрапиб) 
(dalcetrapib) вызывают гиперальдостеронизм и АГ. 
Компания Roche остановила клинические иссле-
дования этого препарата, созданного для повыше-
ния уровней липопротеинов высокой плотности, 
на который возлагала очень большие надежды. 

Таким образом, адипоциты ЖТ способны ре-
гулировать продукцию АЛ, как локальную, так 
и надпочечниковую. При АО внутри ЖТ гормон 
АЛ индуцирует как ИР, так и малоинтенсивное 
воспаление и может быть связующим звеном меж-
ду этими факторами. Таким образом, существует 
тесная связь между адипоцитарной продукцией 
АЛ и АГ, ассоциированной с АО. Блокада МКР 
показала выраженное снижение АД у пациентов 
с АГ, ассоциированной с АО, значительные поло-
жительные эффекты при развитии у них СН [38]. 

Д.Л. Бровиным и соавт. [39] были исследованы 
распределение генотипов и частота встречаемо-

сти аллелей гена АС у больных АО. Обследова-
ны 140 больных АО, жителей Санкт-Петербурга. 
У 49,2 % пациентов с АО был выявлен МС. Са-
мым частым компонентом МС у больных АО была 
АГ. Распределение генотипов и частота встреча-
емости аллелей гена АС у больных АО и в группе 
сравнения (56 обследованных без АО) не различа-
лись (р > 0,05). Уровни АД, как систолического, 
так и диастолического, были выше у носителей 
-344Т-аллели гена АС. АРП, уровень АЛ плазмы 
крови, антропометрические параметры, показате-
ли липидного спектра сыворотки крови и углевод-
ного обмена у пациентов с АО, носителей различ-
ных генотипов гена АС, не различались. При этом 
носительство -344Т-аллели гена АС у больных 
АО ассоциировано с увеличением риска развития 
АГ. В статье Н.Т. Ватутина и соавт. [26] проанали-
зирована роль АЛ в возникновении и прогрессиро-
вании всех основных компонентов МС: ожирения, 
АГ, нарушения углеводного обмена и дислипиде-
мии. Авторами рассмотрена возможность приме-
нения селективных и неселективных антагонистов 
МКР в комплексном лечении больных с АО.

В ряде исследований установлено, что поли-
морфизм гена АС может влиять на уровни глюко-
зы плазмы крови. Были изучены такие SNP-поли-
морфизмы АС, как T-344C; Lys-173/Arg; Intron 2, 
у 1368 лиц из китайской и японской популяций 
во взаимосвязи с АС-генотипом и его корре-
ляцией с нарушенной толерантностью к глюко-
зе на 60-й и 120-й минутах после перорального 
глюкозотолерантного теста и СД. Была получена 
высокодостоверная связь между генетическими 
вариациями гена АС и уровнями глюкозы крови. 
Данный факт авторами рассматривается как новая 
роль АЛ в глюкозном гомеостазе. Сходные данные 
получены и в более поздней работе по изучению 
взаимосвязей полиморфизма гена АС, возник-
новения эссенциальной артериальной гипертен-
зии и гомеостаза глюкозы в исследовании «слу-
чай — контроль» в китайской популяции [40]. В то 
же время, по данным G.J. Ko, полиморфизм гена 
АС не был ассоциирован с прогрессированием ди-
абетической нефропатии (ДН), но связан с нали-
чием АГ у лиц с СД 2-го типа [41]. 

P. Purkait (2013) не подтвердил гипотезу, что 
CYP11B2 полиморфизм ассоциирован с ДН при 
СД 2-го типа в индийской популяции. Автор 
изучал полиморфизм гена АС 344СТ в популя-
ции индийцев с ДН у 84 больных на гемодиализе, 
122 больных СД 2-го типа и ДН и 118 здоровых 
лиц. Частота генотипов гена CC, CT, TT генома 
CYP11B2 среди лиц с ДН составляла 16,67, 51,19, 
32,14 %; у пациентов с СД 2-го типа и ДН — 10,66, 
52,46, 36,88 % и 16,95, 38,14, 44,91 % — в груп-
пе контроля. Не наблюдалось значительных раз-
личий в обоих генотипах (χ2 = 7,289, p = 0,121) 
и частоте аллели (χ2 = 1,82, р = 0,403) полимор-
физма гена CYP11B2 (-344 T > C) между больны-
ми ДН, СД 2-го типа и субъектами контроля. Та-
ким образом, результаты, полученные авторами, 
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не подтверждают гипотезу о том, что полимор-
физм CYP11B2 связан с увеличением количества 
пациентов с ДН при СД 2-го типа в индийской 
популяции, а минорная Т-аллель гена не ассоции-
рована с ДН при СД 2-го типа у индийцев [42, 43]. 

Один из механизмов развития ИР под влияни-
ем АЛ — это деградация IRS-1 и IRS-2, опосредо-
ванная повышением фосфорилирования ядерного 
фактора транскрипции kВ.

Ассоциации 344T/C и 3097 G/A полимор-
физмов гена CYP 11 B2 с АГ, СД 2-го типа 
и МС во французской популяции исследовал 
N.M. Bellini [16]. Другие авторы [20] оценива-
ли вклад варианта С-344Т гена CYP11B2 в риск 
МС и ФП у жителей Северо-Западного региона 
России. Ими было обследовано 199 пациентов 
с МС, из них 103 — с ФП и 267 здоровых лиц. 
При МС носительство генотипа ТТ(-344) встре-
чалось чаще, чем в контроле, — 33,2 и 24,3 % со-
ответственно (p = 0,04). Носительство генотипа 
ТТ(-344) повышало риск МС — OR = 1,54 (95% 
CI 1,03–2,32) и не ассоциировалось с увеличением 
риска ФП. Авторы заявили об ассоциации геноти-
па ТТ(-344) гена CYP11B2 с риском МС у жителей 
Северо-Западного региона России.

Полиморфизм гена АС может служить марке-
ром отягчающего течения беременности [44, 45]. 
Так, О.В. Радьковым и соавт. [46] было изучено 
влияние полиморфизма -344T/C гена CYP11B2 на 
уровни АЛ, вариабельность ритма сердца у 124 па-
циенток с гестационной АГ, преэклампсией 
и 72 беременных с нормальным течением геста-
ции. Уровни АС были выше у беременных с ге-
нотипами ТТ и ТС по сравнению с гомозиготами 
по аллели С в обеих группах женщин. Уменьшение 
вагусных влияний на ритм сердца у беременных 
с нормальным течением гестации было связано 
с генотипом СС. Снижение вегетативной реактив-
ности ритма сердца у пациенток с преэклампсией 
ассоциировалось с генотипом ТС. Генный поли-
морфизм АС во взаимосвязи с АГ и преэклампсией 
у женщин изучался также в работе А. Bogacz [47]. 
А по данным D. de Vasconcelos, полиморфизм гена 
АС не был ассоциирован с гестационной АГ и пре-
эклампсией [48].

Полиморфизм гена АС 
при некоторых формах вторичных АГ 
и патологии коры надпочечников

Низкорениновый вариант АГ. Увеличение АРП 
отмечается не более чем у 15 % всех пациентов 
с АГ, тогда как у значительного числа лиц (до 35 %) 
установлено наличие низкорениновой АГ, а в ряде 
исследований показано существование обратной 
зависимости между выраженностью АГ и плаз-
менной АРП [49, 50]. Х.Ф. Самедова не выявила 
отличий в полиморфизмах генов АС и гена 5312 T 
REN у больных идиопатическим гиперальдостеро-
низмом и низкорениновой АГ [51].

Р. Mulatero исследовал особенности полимор-
физма гена АС и уровни АД при акромегалии. 

Патогенез повышенного АД при акромегалии 
неясен, и роль уровней IGF-I и РААС в этом за-
болевании остается спорной. Цель исследова-
ния состояла в том, чтобы исследовать роль по-
лиморфизмов генов РААС и оценить гомеостаз 
натрия при акромегалии. Проведено многоцен-
тровое ретроспективное исследование, которое 
включало 100 пациентов с акромегалией, все па-
циенты были генотипированы по полиморфиз-
мам ACE I/D, AGT M235T, CYP11B2 -344T/C, 
B2R -58T/C и альфа-аддуцина G460W. Пациенты 
с генотипом CYP11B2 -344CC продемонстрирова-
ли значительное увеличение риска АГ по сравне-
нию с пациентами с генотипами CT/TT (OR 4,0, 
95% CI 1,4–11,6, р = 0,01). Пациенты с гено-
типом -344CC продемонстрировали значитель-
ное увеличение систолического АД (10,2 ± 4,3 мм 
рт.ст., р = 0,02), но незначительное увеличе-
ние диастолического АД (2,6 ± 2,6 мм рт.ст., 
р = 0,32) по сравнению с пациентами с генотипом 
CT/TT. Впоследствии значительная часть паци-
ентов с генотипом CYP11B2 -344CC находилась 
на антигипертензивном лечении (73,1 %) по срав-
нению с пациентами с генотипом TT/TC (38,2 %, 
р = 0,003). Авторы показали связь полиморфизма 
гена CYP11B2 -344T/C с уровнями АД у пациен-
тов, страдающих акромегалией. Эти данные сви-
детельствуют о том, что РААС участвует в патоге-
незе гипертензии при акромегалии [52].

Анализ аллельного полиморфизма генов 
АС и химазы (CMA) при некоторых формах ги-
пертензии у русских провели О.В. Калита и соавт. 
[53] для выявления возможной ассоциации ал-
лелей этих генов с вторичной гипертензией. Об-
следовали выборки из 78 больных с синдромами 
гиперальдостеронизма (ГА): первичного (ПГА) 
и вторичного (ВГА), и 33 больных неспецифи-
ческим аортоартериитом. Генотипирование по-
лиморфизма T-344C в гене CYP11B2 проведено 
для 98 здоровых и 78 больных с синдромом ГА, 
из которых 22 имели АЛ-продуцирующие опухо-
ли (ПГА-О), 18 — гиперплазию коры надпочеч-
ников (ПГА-Г) и у 38 ВГА развивался на фоне 
хронического пиелонефрита. Наблюдали зна-
чительное понижение частоты аллели С (27,8 %) 
и генотипа СС (5,5 %) у больных ПГА-Г по срав-
нению со здоровыми индивидами (44,4 и 23,3 % 
соответственно), больными ПГА-О (43,2 и 28,2 % 
соответственно) и больными ВГА (38,0 и 18,4 % 
соответственно). Полученные результаты свиде-
тельствуют о вовлечении генов CYP11B2 и CMA 
в формирование вторичной гипертензии у боль-
ных с ПГА-О и ВГА. 

Идиопатический 
гиперальдостеронизм 

Увеличение содержания АЛ может иметь пер-
вичный характер, в этом случае оно является 
следствием избыточной секреции гормона надпо-
чечниками и сопровождается развитием АГ. Из-
быток АЛ в плазме крови оказывает выраженное 
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патологическое действие, а риск развития рези-
стентной АГ, инфаркта миокарда, мозгового ин-
сульта, тяжелой гипертрофии левого желудочка 
при первичном альдостеронизме значительно 
выше, чем у лиц с АГ [54]. У пациентов с первич-
ным ГА увеличена толщина комплекса интима-
медиа сонных артерий пропорционально уровню 
АЛ и соотношению АЛ/АРП [55]. Первичный 
ГА также ассоциируется с ИР и АО, при этом адре-
налэктомия или антагонисты МКР корректируют 
эти нарушения. Вторичный ГА часто развивается 
у лиц с СД 2-го типа и гиперинсулинемией, так 
как инсулин стимулирует секрецию АЛ из над-
почечников при СН вследствие активации РАС 
и увеличения продукции АІІ. В ряде исследований 
показано, что риск развития МС в большей сте-
пени определяется повышением уровня АЛ, чем 
АРП или АІІ.

Г.А. Алимухамедовой и соавт. [56] были изуче-
ны генетические аспекты адренальных инциден-
талом (случайно обнаруженное новообразование 
в этом органе доброкачественного или злокачест-
венного характера) путем оценки распределения 
С-344Т полиморфного маркера гена CYP11B2. 
Обследовано 80 больных узбекской националь-
ности. При анализе ассоциаций носительства 
полиморфных маркеров гена CYP11B2 с пара-
метрами гормонального статуса, электролитного 
баланса, показателями липидного спектра крови 
выявлено, что носительство СТ- и ТТ-генотипа 
С-344Т полиморфного маркера гена CYP11B2 со-
пряжено с более высокими значениями АЛ в сы-
воротке крови больных с адренальными инциден-
таломами, при этом ТТ-гомозиготы достоверно 
отличались низкими значениями калия и высоким 
уровнем натрия в сыворотке крови; носительство 
СТ-генотипа гена CYP11B2 сопряжено с риском 
развития нарушенной толерантности к глюкозе 
у таких больных. Анализ корреляционных связей 
между параметрами АД и гормональным статусом 
указывает на гипорениновый характер АГ, ассо-
циированной с носительством Т-аллели С-344Т 
полиморфного маркера гена CYP11B2. Анализ по-
лученных результатов указывает на преобладание 
СТ-гетерозигот по С-344Т-полиморфному марке-
ру гена CYP11B2 у больных узбекской националь-
ности, страдающих адренальными инцидентало-
мами. 

Врожденные дефекты 
ферментной активности АС 

Недостаточность АС. При этой редкой ауто-
сомно-рецессивной патологии нарушено прев-
ращение КС в АЛ. Заболевание подробнее всего 
исследовано у группы иранских евреев. В боль-
шинстве случаев отмечаются точечные мутации 
гена CYP11В2, который кодирует АС. 11-гидро-
ксилирование, необходимое для превращения де-
зоксикортикостерона в КС, может происходить 
и под действием родственного фермента CYP11B1, 
находящегося в клубочковой зоне коры надпочеч-

ников и сохраняющего свою активность при этом 
заболевании. Поэтому у больных сохраняется спо-
собность к синтезу кортизола. У детей повышена 
АРП и снижен уровень АЛ, содержание КС часто 
повышено. У некоторых больных значительно 
увеличивается уровень 18-гидроксиКС, но и низ-
кая его концентрация не исключает диагноза. 
У грудных детей с недостаточностью АС могут 
наблюдаться тяжелые нарушения электролитного 
обмена (гипонатриемия, гиперкалиемия и аци-
доз). Однако, поскольку синтез кортизола не на-
рушен, заболевание протекает не столь тяжело, 
как при синдроме потери соли, характерном для 
врожденной гиперплазии коры надпочечников. 
Позднее больные отстают в развитии и плохо рас-
тут. У взрослых заболевание часто протекает бес-
симптомно. Лечение сводится к введению флудро-
кортизона (0,05–0,3 мг/сут) и/или хлорида натрия 
для нормализации уровня АРП. С возрастом сим-
птомы потери натрия обычно становятся менее 
выраженными, и необходимость в лекарственной 
терапии отпадает [57–59].

Альдостеронизм, излечиваемый 
глюкокортикоидами (GRA)

Это АГ, купируемая небольшими дозами глю-
кокортикоидов, вследствие неравного кроссин-
говера между генами АС (CYP11B2) и 11-бета-ги-
дроксилазы (CYP11B1); оба гена локализованы 
в сегменте 8q21, являющемся областью гена ци-
тохрома Р 450. GRA — наследуемая по аутосом-
но-доминантному типу форма АГ минералокор-
тикоидной природы с гипокалиемией, умеренным 
избытком АЛ и подавлением АРП. В норме АЛ на-
ходится под контролем АII, но при GRA его уро-
вень находится под контролем АКТГ. АГ у боль-
ных GRA наблюдается с детства, часто увеличение 
АД достаточно выраженное. Наличие АГ у всех 
членов родословной с GRA демонстрирует осо-
бенности данного генетического дефекта. Смерть 
от сердечно-сосудистых заболеваний в возрасте 
до 45 лет может наблюдаться у 50 % членов таких 
семей. Хотя GRA считается редким заболеванием, 
полного доминирования генного дефекта до сих 
пор не было выявлено. Биохимический фенотип 
больных GRA характеризуется гиперпродукцией 
АЛ и нарушениями синтеза стероидных гормонов 
надпочечников из 18-оксо- и 18-гидроксикор-
тизона. У больных соотношение 18-гидрокорти-
зон/АЛ в 10 раз превышает это значение у здоро-
вых лиц. Измерение метаболитов этих продуктов 
с мочой дает возможность для специфической ди-
агностики заболевания. GRA связана с «сшивани-
ем» генов, в результате чего 5’-гормон-зависимый 
регуляторный элемент гена 11-бета-гидроксилазы 
(11-ОНазы) соединяется с кодирующей областью 
АС, образуя химерный ген. Эти последовательно-
сти расположены на хромосоме 8q и идентичны 
на 95 %. По-видимому, химерный ген и является 
причиной болезни, так как данная дупликация 
всегда сцеплена с GRA. Продукт этого гена имеет 
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активность АС, но его действие проявляется в над-
почечниках благодаря регуляторной последова-
тельности гена 11-ОНазы. Эффективное лечение 
достигается с помощью небольших доз глюкокор-
тикоидов [60].

Исходя из вышеизложенного, уровни АЛ и по-
лиморфизм гена АС также могут служить диф-
ференциально-диагностическими критериями при 
АГ с низкой АРП, реноваскулярной и резистент-
ной АГ, первичном и вторичном ГА, альдосте-
ромах, синдроме мнимого избытка минерало-
кортикоидов, врожденной гиперплазии коры 
надпочечников [49–60]. 

Терапевтические возможности 
использования полиморфизма 
гена АС

В последние годы сформировалось несколько 
перспективных терапевтических направлений для 
коррекции АД, особенно при АО, МС и вторичных 
формах заболевания. Это также новые фармаколо-
гические классы антигипертензивных препаратов 
(ингибиторы вазопептидаз, ингибиторы ренина, 
ингибиторы АС). Применение блокатора МКР 
Сп оказывает антигипертензивное действие даже 
на фоне применения ингибиторов ангиотензин-
превращающего фермента и блокаторов рецеп-
торов АII 1-го типа. Блокада МКР Сп позволяет 
избежать эффекта «ускользания» АЛ и на 30 % 
уменьшить риск летального исхода. Результаты 
ряда исследований показывают противоречивые 
данные о степени ответа на антигипертензивную 
терапию различными препаратами первого ряда 
в зависимости от гаплотипа CYP11B2 [61–63]. 
Р.С. Ruiz-Palacios (2014) исследовал полиморфизм 
гена АС и почечные гистологические изменения 
в почечном трансплантате пациентов, получавших 
ингибитор кальциневрина. С.А. Тихонова и соавт. 
(2016) изучали роль полиморфизма -344С/Т гена 
CYP11B2 в сочетании с традиционными фактора-
ми риска в контроле АД у пациентов с АГ. По дан-
ным авторов, наличие Т-аллели и TТ-генотипа 
-344С/Т CYP11B2 в сочетании с множественными 
факторами риска ассоциировалось с недостаточ-
ным контролем АД независимо от антигипертен-
зивной терапии [61]. Y. Li изучил полиморфизм 
гена АС, активность РАС и ответ АД на прием 
гидрохлортиазида [62]. В терапии низкоренино-
вой формы АГ наиболее эффективным является 
сочетание ингибиторов ангиотензинпревращаю-
щего фермента (или антагонистов рецепторов ІІ) 
и диуретиков, которые уменьшают как объем цир-
кулирующей крови, так и содержание в крови на-
трия, дополнительно угнетая РАС в стенке сосуда 
и миокарде. Даже длительная и интенсивная тера-
пия ингибиторами ангиотензинпревращающего 
фермента или антагонистами рецепторов II не со-
провождается уменьшением концентрации АЛ 
и устранением связанных с этим нарушений. 

Блокаторы МКР Сп и эплеренон все чаще на-
значаются не только для лечения первичного ГА, 

но и для пациентов с резистентной АГ, при МС. 
Сп — неселективный анатагонист МКР (антаго-
нист андрогена и прогестерона), рекомендован 
для лечения резистентной АГ, но доказал эффек-
тивность и широко используется при СН-RALES 
study. У пациентов с АГ и АО при лечении инги-
биторами ангиотензинпревращающего фермен-
та и Сп показаны преимущества добавления по-
следнего: большее снижение АД и альбуминурии. 
Сп улучшал функцию левого желудочка, снижал 
циркулирующий уровень проколлагена у больных 
с АО, при СД 2-го типа с плохим контролем гли-
кемии увеличивал уровень в крови АН, при поли-
кистозе яичников снижал ИР и ТГ. Применение 
антагонистов МКР in vivo и in vitro может приво-
дить к трансформации белых адипоцитов в бурые 
через повышение экспрессии разобщающего про-
теина-1 (UCP-1). Однако низкая селективность 
Сп к МКР часто ассоциируется с его прогестерон- 
и тестостеронзависимыми неблагоприятными эф-
фектами [63–66]. 

Эплеренон (Эп) — селективный антагонист 
МКР, продемонстрировал серьезные преимуще-
ства при СН и дополнительные преимущества 
у постинфарктных пациентов с СД 2-го типа. 
Эп показал улучшение функции эндотелия у мы-
шей с АО и пациентов с повышенным ИМТ. Полу-
чены доказательства положительных метаболиче-
ских эффектов Эп в эксперименте на собаках с АО: 
снижение МТ и АД, у мышей с АО линии db/db — 
снижение ИР, МТ и экспрессии провоспалитель-
ных генов и макрофагальной инфильтрации в ЖТ, 
у мышей с АО линии C57/Bl6 — предотвращение 
повышения АД и уменьшение гиперинсулине-
мии и ИР. 

Использование антагонистов АЛ связано с ре-
активным увеличением плазменной концентра-
ции АЛ, что может усилить его влияние незави-
симо от воздействия на транскрипцию генов. Оба 
препарата могут привести к развитию гиперкали-
емии, особенно у пациентов с нарушением фун-
кции почек и СД 2-го типа [63].

Во избежание таких побочных эффектов и для 
снижения сывороточной концентрации АЛ и со-
зданы ингибиторы альдостеронсинтазы (ИАС), 
представляющие собой новую терапевтическую 
опцию по предотвращению неблагоприятных эф-
фектов антагонистов АЛ [67–71]. С учетом боль-
шой значимости проблемы разработаны новые 
препараты — ингибиторы АСFAD286 и LCI699, 
но и они также недостаточно специфичны в отно-
шении CYP11B2 в сравнении с 11β-гидроксилазой 
(CYP11B1). Позитивный эффект ИАС доказан 
в эксперименте [67, 71]. 

LCI699 был первым в классе из перорально ис-
пользуемых ИАС. В последние годы проводили 
исследования по возможности применения ИАС 
при АГ и ГА. В клиническом исследовании ИАС 
LCI699 участвовали 14 больных первичным ГА, 
которые через 4 недели терапии продемонстриро-
вали снижение концентрации АЛ в плазме крови 
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на 70–80 % от исходного уровня, нормализацию 
уровня калия в плазме крови, умеренное сниже-
ние преимущественно систолического АД. Одна-
ко у 20 % пациентов, получавших 10 мг LCI699, 
определялось подавление АКТГ-стимуляции 
синтеза кортизола, что, вероятно, было связано 
с частичным ингибированием 11-гидроксилазы, 
катализирующей превращение 11-дезоксикорти-
зола в кортизол, в связи с чем в 2010 г. разработка 
LCI699 была приостановлена [69]. Ингибиторы 
АС FAD286 и LCI699 недостаточно специфич-
ны в отношении фермента CYP11B2 в сравнении 
с CYP11B1.

В настоящее время исследования сосредото-
чены на высокоселективных ингибиторах АС без 
влияния на нормальную стимуляцию синтеза кор-
тизола АКТГ. Следующее поколение ИАС должно 
снижать уровень АЛ в крови, подавляя фермент, 
отвечающий за его синтез, — АС. Новые инги-
биторы АС будут не только эффективно снижать 
АД, но и предотвращать развитие неблагопри-
ятных последствий, продлевая жизнь пациентов 
и способствуя снижению высокого уровня общей 
смерт ности от данной патологии [70, 71].

Суммируя приведенные в обзоре данные, сле-
дует считать, что АС представляет собой перспек-
тивный кандидатный ген в европейской и азиат-
ской популяции с наличием дисфункции жировой 
ткани, алиментарного ожирения, компонентов 
МС, СД, ДН, ряда вторичных форм АГ, патологии 
коры надпочечников, гестационной гипертензии. 
Генотипирование полиморфизмов гена АС следу-
ет использовать в скринирующих алгоритмах для 
диагностики вторичных эндокринных форм АГ, 
при опухолях надпочечников, первичном и вто-
ричном ГА, врожденных дефектах синтеза АС. 
Проведение генотипирования пациентов по гену 
СYP11B2 до начала терапии позволит при назна-
чении препаратов учитывать генетические факто-
ры чувствительности к ним. Применение нового 
класса антигипертензивных препаратов — инги-
биторов АС открывает значительные перспекти-
вы. Наряду с применением антагонистов МКР 
и блокаторов РАС их назначение с учетом уровней 
АЛ и генотипов АС позволит индивидуализиро-
вать терапию у лиц высокого риска развития ука-
занных выше эндокринопатий и с резистентно-
стью к лечению. 
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Поліморфізм гена альдостеронсинтази при аліментарному ожирінні, 
компонентах метаболічного синдрому, деяких формах вторинних артеріальних гіпертензій 

і патології кори надниркових залоз (огляд літератури)

Резюме. В огляді подано дані літератури про патогене-
тичну роль альдостерону, рівнів альдостеронсинтази і по-
ліморфізмів гена даного ферменту при аліментарному 
ожирінні, наявності компонентів метаболічного синдро-
му, у хворих на вторинні форми артеріальної гіпертензії, 
при патології кори надниркових залоз й інших ендокрин-
них порушеннях. Ген альдостеронсинтази становить со-
бою перспективний кандидатний ген у європейській і азі-
атській популяції при метаболічному синдромі, цукро-
вому діабеті, аліментарному ожирінні, деяких вторинних 
формах артеріальної гіпертензії, патології кори наднирни-
ків, діабетичній нефропатії, гестаційній гіпертензії. Гено-

типування поліморфізмів гена альдостеронсинтази може 
допомогти в диференціально-діагностичних алгоритмах 
у хворих зі вторинними формами артеріальної гіпертен-
зії, пухлинами наднирників, первинним і вторинним гі-
перальдостеронізмом. Розглядаються перспективи тера-
певтичного використання інгібіторів альдостеронсинтази 
серед різних категорій хворих з ознаками артеріальної гі-
пертензії, ожиріння й ендокринними порушеннями.
Ключові слова: рівні і поліморфізм гена альдостерон-
синтази; ожиріння; метаболічний синдром; вторинна 
артеріальна гіпертензія; гіперальдостеронізм; інгібітори 
альдостеронсинтази; огляд 

S.N. Koval, D.K. Miloslavsky, I.A. Snegurskaya, O.V. Mysnichenko, M.Yu. Penkova
State Institution “L.T. Malaya National Therapy Institute of the National Academy of Medical Science of Ukraine”, 
Kharkiv, Ukraine 

Aldosterone synthase gene polymorphism in alimentary obesity, 
metabolic syndrome components, some secondary forms of arterial hypertension, 

pathology of the adrenals glands core (literature review)

Abstract. Hormonal factors of adrenal origin belong to the 
pathophysiological mechanisms of the formation and pro-
gression of arterial hypertension (AH) and should be consi-
dered while developing differentiated approaches to the treat-
ment and prevention of hypertensive states, their primary, 
secondary and resistant forms. The first thing we should point 
up is aldosterone (AL), enzyme aldosterone synthase (AS), 
which takes a direct part in the formation of this hormone, 
as well as gene polymorphisms of AS, which have not only 
molecular genetic, but also differential diagnostic and thera-
peutic significance for secondary forms of arterial hyperten-
sion, abdominal obesity (AO), metabolic syndrome (MS), ad-
renal pathology and other endocrine disorders. AL is a steroid 
(mineralocorticoid) hormone of the adrenal cortex, which is 
synthesized from cholesterol (CH), mainly in the glomeru-

lar zone of the adrenal glands, is released under the action 
of angiotensin II (A II) and potassium ions (K+). AL acti-
vity is mediated through the corresponding mineralocorticoid 
receptors (MKR). The particular importance in AH and MS 
development belongs to AL activation and MKR density in 
adipocytes, this phenomenon is accompanied by increased 
expression of pro-inflammatory cytokines, leptin, an adipo-
genic effect, and the inhibition of MCR activity is accompa-
nied by increased production of adiponectin, which is more 
pronounced in patients with AH. Aldosterone synthase, a mi-
tochondrial human enzyme encoded by the CYP11B2 gene 
(cytochrome P450, family 11, subfamily B, polypeptide 2) is 
located on the 8th chromosome. AS belongs to the superfamily 
of cytochrome P450 and regulates the synthesis of AL hor-
mone. The CYP11B2 gene encodes the key enzyme for the 
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synthesis of AL 18-hydroxylase. In scientific papers, single 
nucleotide polymorphism (SNP) of AS gene is often studied, 
such as 5312T, Intron 2, Lys-173/Arg; T-344C, 3097 C/A. 
227 SNP of the AS gene were identified in different popula-
tions. Europeans, Asians, Africans and North Americans were 
among them and were genotyped by CYP11B2. To date, there 
is ample evidence that fatty tissue (FT), apart from a source 
of energy, is an active endocrine organ that plays a key role 
in maintaining homeostasis and participating in the patho-
genesis of a number of diseases. Its excess is accompanied by 
hyperactivation of tissue renin-angiotensin-aldosterone sys-
tem (RAAS), strengthening of local and systemic synthesis of 
AL and the emergence of secondary aldosteronism. AL, in its 
turn, has a direct effect on FT due to increased MKR density 
expressed on adipocytes surface, leading to acceleration in the 
maturation of the latter and a further increase in FT. Getting 
into the systemic blood circulation and effecting other organs, 
the excess AL promotes the development of insulin resistance, 
atherosclerosis, the progression of systemic inflammatory re-
actions. MKR activation in FT plays not only the key role in 
sodium reabsorption by kidneys and the control of BP, but also 
in the differentiation of preadipocytes into mature adipocytes 
in FT, induction of inflammation and hyperproduction of cy-
tokines — tumor necrotic factor alpha (TNF-α), monocyte 
chemotactic protein (MCP-1) and interleukin 6 (IL-6) in the 
white FT, a decrease in the thermogenic activity and trans-
cription of the uncoupling protein-1 (UCP-1) in brown FT. 
MCR hyperactivation was detected in mice with AO (obese 
db/db mice), associated with increased BMI in humans and 
contributes to the development of IR and associated with AO 
cardiovascular diseases. The gene polymorphism of AS may 
be a marker of aggravated pregnancy, the presence of gesta-
tional hypertension or pre-eclampsia. Some studies found 
that AS gene polymorphism can affect plasma glucose levels. 
AS gene polymorphism was not associated with the progres-
sion of diabetic nephropathy (DN), but is associated with AH 
in persons with type 2 diabetes mellitus. National authors 

conclude about the association of the genotype TT(-344) of 
the gene CYP11B2 with the risk of MS among residents of the 
North-West region of Russia. The carrier of 344T allele of AS 
gene in patients with AO was associated with an increased risk 
of hypertension development. The features of AS gene poly-
morphism and blood levels in acromegaly have been stu-
died, and the allelic polymorphism of AS and chymase genes 
(CMA) has been analyzed to identify the possible association 
of alleles of these genes with secondary hypertension and hy-
peraldosteronism in Russians. The congenital defects of the 
enzymatic activity of AS are of undoubted interest. AS gene is 
a promising candidate gene in the European and Asian popu-
lations for a number of secondary forms of hypertension, MS, 
diabetes mellitus, abdominal obesity, renal pathology, diabe-
tic nephropathy, gestational hypertension. Genotyping of AS 
gene polymorphisms can be useful in differential diagnostic in 
patients with secondary forms of arterial hypertension, hyper-
tension with low plasma renin activity, renovascular and re-
sistant hypertension, adrenal tumors, primary and secondary 
hyperaldosteronism, aldosteromas, imaginary excess of mi-
neralcorticoids syndrome, congenital hyperplasia of adrenal 
cortex. The advantages and disadvantages of the therapeutic 
use of MCR antagonists and the prospects for the administra-
tion of aldosterone synthase inhibitors among various catego-
ries of patients are considered. Carrying out the genotyping of 
patients by the CYP11B2 gene before therapy starting will al-
low take into account the genetic factors of sensitivity to drug 
in patients with the phenomenon of arterial hypertension and 
endocrine disorders. New AS inhibitors will not only effec-
tively reduce blood pressure, but also will be able to prevent 
the development of adverse humoral and hormonal changes, 
what will prolong the life of patients and will help to reduce 
the level of total mortality from this pathology.
Keywords: levels and gene polymorphism of aldosterone syn-
thase; obesity; metabolic syndrome; secondary arterial hyper-
tension; hyperaldosteronism; aldosterone synthase inhibitors; 
review


