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Представлены сведения, касающиеся распространенности синдрома гиперальдостеронизма у паци-
ентов с резистентной артериальной гипертензией (АГ). Детально рассмотрен синтез альдостерона, 
его физиологические и патологические эффекты. Значительное внимание уделено первичному и 
вторичному гиперальдостеронизму: причинам, распространенности, диагностике. Особые акценты 
сделаны на гипотензивном эффекте блокаторов альдостерона у пациентов с резистентной АГ. 
Проанализирована эффективность применения спиронолактона и эплеренона с целью снижения 
артериального давления у пациентов с АГ независимо от уровня альдостерона плазмы.  
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Артериальная гипертензия (АГ) — одно из наи-
более распространенных заболеваний сердечно-со-
судистой системы. Ею страдает каждый четвертый 
житель нашей планеты, причем две трети из них 
проживают в развивающихся странах. К регионам 
с высокой распространенностью АГ относится и 
Украина, где по результатам эпидемиологических 
исследований [8] у 30 % взрослого населения реги-
стрируется повышенный уровень артериального 
давления (АД). Согласно некоторым данным [11], 
Украина и Россия уверенно лидируют по коли-
честву больных гипертонией среди стран Европы. 
Столь широкая распространенность АГ является 
одной из ведущих причин трудопотерь, инвалиди-
зации и смертности нашего населения [8]. 

Несмотря на большой арсенал безопасных и 
эффективных антигипертензивных препаратов, да-

леко не у каждого пациента удается достичь целе-
вого уровня АД. В определенной мере это связано со 
все большим распространением резистентной ги-
пертензии, которая, по разным данным, составляет 
от 10 до 30 % всех случаев АГ [18]. Резистентная 
АГ — это клиническое состояние, при котором 
назначение в максимальных дозах трех антигипер-
тензивных препаратов разных классов (одним из 
них должен быть диуретик) не приводит к выра-
женному снижению АД [24]. Она ассоциируется с 
повышенным риском поражения органов-мишеней, 
в том числе возникновением фибрилляции предсер-
дий, инфарктов миокарда, инсультов, почечной 
дисфункции, что обосновывает актуальность поиска 
эффективных способов ее лечения [55].  

Как известно, основными препаратами при ле-
чении АГ являются диуретики, ингибиторы ангио-
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тензинпревращающего фермента (ИАПФ), блока-
торы кальциевых каналов (БКК), β-адреноблока-
торы, антагонисты рецепторов ангиотензина-2 
(АРА-2) [18], однако на сегодняшний день нет еди-
ного мнения относительно оптимальной терапии 
пациентов с резистентной гипертензией. Во мно-
гих исследованиях [30, 37, 53] было выявлено, что 
причиной такой гипертензии нередко является ги-
перальдостеронизм, в связи с чем в качестве наи-
более перспективного и обоснованного подхода к 
преодолению патогенных эффектов альдостерона 
при данном состоянии следует рассматривать бло-
каду минералокортикоидных рецепторов.  

 
Альдостерон: физиологические и 
патологические аспекты 
В 1953 г. S. A. Simpson и соавт. [45] из экстракта 

коры надпочечников был выделен в кристалличес-
кой форме кортикостероидный гормон, обладаю-
щий высокой способностью задерживать натрий. За 
наличие альдегидной группы у 18-го углеродного 
атома он получил название “альдостерон” [5].  

Альдостерон является конечным звеном ренин-
ангиотензин-альдостероновой системы (РААС), ко-
торая участвует в регуляции водно-солевого ба-
ланса, АД и почечного кровотока. Ренин синтези-
руется в клетках юкстагломерулярного аппарата 
почек. Под его воздействием из белка ангиотензи-
ногена, синтезирующегося в печени, образуется 
ангиотензин-1, обладающий слабым вазокон-
стрикторным действием. Под влиянием ангиотен-
зинпревращающего фермента (АПФ), который се-
кретируется в проксимальных почечных каналь-
цах и легких, ангиотензин-1 превращается в мощ-
ный вазоконстриктор ангиотензин-2 (АТ2). По-
следний, в свою очередь, оказывает стимулирую-
щее влияние на кору надпочечников, активируя 
секрецию альдостерона. 

Альдостерон синтезируется в митохондриях 
клеток клубочковой зоны коры надпочечников из 
холестерина. При его синтезе ключевую роль иг-
рает фермент альдостерон-синтаза [55]. В норме 
повышение концентрации АТ2 и альдостерона 
тормозит выработку ренина по механизму об-
ратной связи. Экспериментальные исследования 
показали, что кроме коры надпочечников синтез 
альдостерона может осуществляться и на локаль-
ном уровне – в эндотелиальных клетках и гладких 
мышцах кровеносных сосудов, головном мозге и 
миокарде.  

Помимо АТ2 к основным стимуляторам син-
теза альдостерона относят АКТГ и ионы калия 
[52]. Так, повышение уровня K+ в плазме крови 
всего на 2 % увеличивает выработку альдостерона 
на 25 % [5]. Существуют и другие факторы, в мень-

шей мере влияющие на продукцию альдостерона: 
эндотелин, серотонин, вазопрессин и ацетилхолин. 
Ингибиторами выработки альдостерона являются 
предсердный натрийуретический пептид, гепарин 
и андрогены [1]. 

Концентрация альдостерона в плазме крови 
непостоянна и изменяется в течение дня. Она 
максимальна в утренние часы (800-900), снижается 
днем (1400) и становится минимальной вечером 
(2100) [9]. 

Выделяют два типа влияния альдостерона на 
клетки-мишени — геномное и негеномное. Первое 
обусловлено проникновением молекулы гормона 
внутрь клетки, его связыванием с ядерными ре-
цепторами и последующей стимуляцией синтеза 
патологических белков. Эффекты, спровоцирован-
ные данным взаимодействием, развиваются в тече-
ние часов или суток. К ним, например, относится 
фиброзирование миокарда, воспалительные реак-
ции в стенке сосудов, возникновение отечного 
синдрома, ремоделирование тканей и апоптоз кар-
диомиоцитов. Негеномный механизм реализуется 
при влиянии альдостерона на рецепторы, находя-
щиеся на поверхности мембраны клеток. Развитие 
эффекта при этом возникает в течение нескольких 
минут после воздействия. Примером негеномного 
механизма является электрическое ремоделирова-
ние миокарда, вазоконстрикция, развитие оксида-
тивного стресса [46]. 

Основной физиологической функцией альдо-
стерона является поддержание водно-солевого ба-
ланса в организме человека [55]. Попадая в кро-
воток, альдостерон взаимодействует с минерал-
кортикоидными рецепторами эпителиальных кле-
ток дистальных канальцев и собирательных трубо-
чек нефрона. Это приводит к увеличению экскре-
ции магния, калия, Н-ионов, аммония и форми-
рует сдвиг кислотно-щелочного состояния в сто-
рону алкалоза [5, 16]. Кроме того, под влиянием 
альдостерона увеличивается абсорбция натрия и, 
как следствие, происходит задержка жидкости в 
организме. Натрийзадерживающий эффект альдо-
стерона играет ключевую роль в поддержании вод-
ного баланса в условиях гиповолемии, что прояв-
ляется увеличением объема циркулирующей крови 
и повышением АД.  

В то же время, повышение концентрации аль-
достерона в крови вызывает ряд нежелательных 
эффектов [12]: 
• эндотелиальную дисфункцию, 
• воспалительные изменения стенки сосудов, 
• снижение ее податливости (compliance), 
• потенцирование сосудосуживающего действия 

АТ2, 
• усиление агрегации тромбоцитов, 
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• повышение уровня липидов, 
• ослабление чувствительности барорецепторов, 
• активирование процессов ремоделирования, 
• усиление образования коллагена в органах и 

тканях, 
• гипертрофию левого желудочка (ГЛЖ), 
• диастолическую дисфункцию ЛЖ, 
• снижение вариабельности сердечного ритма, 
• активацию фактора роста опухолей-β1,  
• нарушение толерантности к глюкозе, 
• инсулинорезистентность. 

 
Рецепторы к минералокортикоидам находятся 

не только на эпителиальных клетках почечных 
канальцев, но и на фибробластах, в слюнных желе-
зах, головном мозге, сердце, кровеносных сосудах, 
где их активация может способствовать прогрес-
сированию почечных и кардиоваскулярных нару-
шений — возникновению инсульта, злокачествен-
ного нефросклероза, гипертрофии ЛЖ, ишемии, 
некроза и фиброза миокарда [52].  

Альдостерон имеет важное значение и в 
развитии АГ. В исследовании R. S. Vasan и соавт. 
[51] описана прямая зависимость между уровнем 
альдостерона и риском возникновения АГ. Так, у 
пациентов с уровнем альдостерона, попадающим в 
верхний квартиль интервала нормы, в течение 
5-летнего периода наблюдается более высокий 
рост АД, чем у больных с уровнем альдостерона, 
приближающимся к нижней границе нормы. Не-
которые исследователи полагают, что повышение 
АД при избытке альдостерона в большей степени 
связано с его воздействием на сосудистую и цент-
ральную нервную системы, а не с его натрийзадер-
живающим эффектом [34].  

Повышение уровня альдостерона может быть 
обусловлено наличием первичного (ПГА) либо 
вторичного гиперальдостеронизма (ВГА).  

 
Первичный гиперальдостеронизм 
ПГА характеризуется повышением секреции 

альдостерона вследствие поражения надпочечни-
ков [1]. В большинстве случаев данный синдром 
обусловлен аденомой коры надпочечников или 
двусторонней ее гиперплазией (одностороннюю 
гиперплазию выявляют лишь в 2 % случаев). Край-
не редко (примерно в 1 %) он вызывается кар-
циномой коркового слоя надпочечников [4, 6].  

До недавнего времени распространенность 
ПГА считалась весьма низкой (0,05-2 % всех слу-
чаев АГ), что отчасти было связано с отсутствием 
надежного скринингового теста, а также переоцен-
кой значимости гипокалиемии и АГ как основных 
его диагностических критериев [54]. Относительно 
недавно было установлено [22], что ПГА является 

причиной почти четверти всех случаев резистент-
ной АГ. Так, согласно работе L. Mosso и соавт. [37], 
распространенность ПГА среди пациентов с АГ 
1 степени составляла 2 %, 2 степени — 8 %, 3 сте-
пени — 13 %.  

Ряд исследований [19, 44] показал, что по срав-
нению с эссенциальной АГ пациенты с ПГА имеют 
более высокий риск возникновения кардиоваску-
лярных событий. У них чаще развивается сердеч-
ная недостаточность, ишемическая болезнь сердца, 
ГЛЖ, диастолическая дисфункция ЛЖ, поражение 
почек, утолщение интимы внутренних сонных 
артерий [30]. По данным P. Milliez и сотр. [36], у 
пациентов с ПГА инсульты, инфаркты и фибрил-
ляция предсердий случаются, соответственно, в 4 
(12,9 % против 3,4 %), 6 (4,0 % против 0,6 %) и 12 
(7,3 % против 0,6 %) раз чаще, чем у больных 
эссенциальной АГ. В связи с этим актуальным яв-
ляется раннее выявление и лечение ПГА, что по-
зволит улучшить исходы заболевания и выжи-
ваемость пациентов [16].  

В соответствии с клиническими рекоменда-
циями Международного эндокринологического 
общества по диагностике и лечению ПГА (2008 г.)  
[27], он может быть заподозрен при наличии у 
пациентов: 
– АД более 160-179/100-109 мм рт. ст.; 
– АГ, резистентной к медикаментозной терапии; 
– АГ в сочетании с инциденталомой надпочечни-

ков (случайно выявленное объемное образо-
вание надпочечника, не имеющее клинических 
проявлений); 

– АГ в сочетании с гипокалиемией, спонтанной 
или индуцированной приемом диуретиков; 

– АГ и отягощенного семейного анамнеза ран-
него развития АГ или острых цереброваскуляр-
ных нарушений у родственников; 

– АГ и родственников I степени родства, стра-
дающих ПГА. 
Согласно данным ряда работ, лабораторными 

критериями ПГА являются гипокалиемия, пони-
женная активность ренина и повышенная кон-
центрация альдостерона в плазме крови. В то же 
время, ни один из этих показателей в отдельности 
не может служить основанием для постановки ди-
агноза ПГА. Это обусловлено тем, что гипокалие-
мия, например, наблюдается далеко не у каждого 
пациента с ПГА. Согласно данным L. Mossо и 
соавт. [37], снижение уровня калия было выявлено 
лишь у 1 из 37 пациентов, страдающих этим забо-
леванием. Снижение активности ренина плазмы 
также не является специфичным для ПГА, так как 
оно может наблюдаться и у пациентов с низкоре-
ниновой гипертензией и пожилых лиц или быть 
обусловлено приемом медикаментов (диуретиков, 
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вазодилататоров). Концентрация альдостерона 
плазмы и его суточная экскреция с мочой, осо-
бенно при однократном измерении, может не вы-
ходить за пределы нормы, однако быть слишком 
высокой по отношению к низкому уровню ренина 
плазмы [21]. Вероятно, нормальный уровень аль-
достерона в подобных случаях является след-
ствием периодичности секреции гормона опухо-
лью или нарушения его метаболизма. 

Согласно упомянутым клиническим рекомен-
дациям [27], самым надежным и доступным ме-
тодом выявления ПГА является определение аль-
достерон-ренинового соотношения (АРС) в плазме 
крови. Расчет данного показателя может быть 
выполнен с помощью одной из двух формул:  
1) АРС = концентрация альдостерона /актив-

ность ренина плазмы, 
2) АРС = концентрация альдостерона/концентра-

ция прямого ренина плазмы. 
Активность ренина в плазме крови оценивают 

косвенно по количеству образованного АТ-1 в еди-
ницу времени в заданном объеме крови. Данная 
величина измеряется в нг/(ч⋅мл). При расчете форму-
лы с помощью этого показателя значение АРС ≥ 30 
является достаточно чувствительным и специфич-
ным признаком гиперальдостеронизма [27].  

Как известно, ренин может находиться в плаз-
ме крови в виде своего неактивного предшест-
венника проренина, поэтому целесообразно опре-
делять концентрацию именно прямого (актив-
ного) ренина, который участвует в образовании 
АТ-1. Некоторые авторы [10] полагают, что до-
стоверность этого показателя не уступает данным 
активности ренина плазмы. Признаком альдо-
стеронизма в данном случае считают отношение 
концентрации альдостерона (нг/100 мл) к концент-
рации прямого ренина плазмы (нг/л) > 6-6,5.  

Результаты многочисленных исследований под-
тверждают диагностическое превосходство АРС по 
сравнению с отдельным определением концентра-
ции альдостерона, уровня калия (у обоих показа-
телей низкая чувствительность) и ренина (низкая 
специфичность) [37]. 

Определение АРС требует особой подготовки 
пациента и техники выполнения. За 6 недель до 
проведения анализа следует прекратить прием 
блокаторов альдостерона, а за 2 — прием других 
антигипертензивных препаратов (β-адреноблока-
торов, антагонистов рецепторов ангиотензина II, 
диуретиков, ИАПФ, БКК дигидропиридонового 
ряда, ингибиторов ренина, центральных адрено-
миметиков). Разумеется, это возможно только у 
пациентов с легкой и умеренной АГ. В этот период 
для контроля АД таким больным рекомендуют 
принимать верапамил, α-адреноблокаторы или ва-

зодилататоры [10]. При тяжелой АГ АРС должно 
быть интерпретировано индивидуально с учетом 
сопутствующей терапии. Перед выполнением теста 
пациенту не следует придерживаться бессолевой 
диеты. Забор крови проводят натощак в поло-
жении сидя, через 2 ч после пробуждения при ус-
ловии пребывании пациента в вертикальном поло-
жении на протяжении всего этого времени (это 
необходимо для активации секреции ренина и по-
вышения уровня альдостерона после сна). 

Следует отметить, что беременность, гипока-
лиемия, низкосолевая диета, прием диуретиков, 
ИАПФ, АРА-2, БКК дигидропиридонового ряда 
накануне забора крови могут давать ложно-отри-
цательные результаты АРС. Ложно-положительные 
могут быть обусловлены наличием почечной не-
достаточности, приемом β-адреноблокаторов, аго-
нистов центральных α2-адренорецепторов и несте-
роидных противовоспалительных средств (НПВС) 
[14, 47] 

Более того, при использовании в расчете АРС 
концентрации прямого ренина причиной ложно-
положительных результатов может быть прием 
эстрогенсодержащих препаратов и антидепрессан-
тов [47].  

Вместе с тем, повышение АРС не строго специ-
фично для ПГА. Так, низкорениновая гипертензия 
также сопровождается высоким АРС, однако такое 
увеличение в этом случае обусловлено низкой кон-
центрацией ренина и нормальной концентрацией 
альдостерона [22]. В связи с этим ряд авторов счи-
тает [30, 42], что определение АРС может исполь-
зоваться как метод первичной диагностики ПГА с 
последующим проведением подтверждающих те-
стов у пациентов с его повышеннем. Существуют 
4 теста, верифицирующих наличие ПГА: тесты с 
внутривенной и пероральной натриевой нагруз-
кой, супрессивный тест с флудрокортизоном и тест 
с каптоприлом. Какой из них наиболее достовер-
ный — пока неясно [38]. 

Проба с изотоническим раствором NaCl за-
ключается в измерении концентрации альдосте-
рона плазмы после внутривенного введения 2 л 
0,9 % NaCl в течение 4 ч. Уровень гормона 
> 10 нг/100 мл подтверждает диагноз ПГА. 

Проба с пероральной натриевой нагрузкой 
состоит в том, что в течение 3 дней больной 
получает около 6 г хлорида натрия в сутки. При 
наличии ПГА содержание альдостерона в суточной 
моче, собранной с 3-го на 4-й день превышает 12-
14 мкг. 

Таким образом, высокий уровень альдостеро-
на, который не снижается под влиянием солевой 
нагрузки, является одной из отличительных осо-
бенностей больных с ПГА [12, 18, 30].  
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Супрессивный тест с флудрокортизоном счи-
тается положительным, если уровень альдостеро-
на, измеренный в вертикальном положении тела в 
1000 на 4-й день приема 0,1 мг флудрокортизона, 
превышает 6 нг/100 мл. 

Тест с каптоприлом. После пребывания в по-
ложении сидя или стоя в течение 1 ч пациент по-
лучает 25-50 мг каптоприла per os. В норме данный 
препарат снижает уровень альдостерона более чем на 
30 % от исходного. Сохранение его высокого уровня 
и уменьшение секреции ренина через 1-2 ч после 
приема препарата подтверждает диагноз ПГА [10].  

Таким образом, диагностику ПГА следует про-
водить на основании двухэтапной методики — оп-
ределения высокочувствительного АРС и после-
дующего выполнения высокоспецифичного вери-
фицирующего теста.  

В дальнейшем, для топической и дифференци-
альной диагностики нозологических форм ПГА, 
может использоваться ультразвуковое исследова-
ние, компьютерная и магнитно-резонансная томо-
графия или сцинтиграфия. Более точную диагно-
стическую информацию, вероятно, дает флебогра-
фия надпочечников с селективным забором крови 
для исследования градиента концентрации альдо-
стерона и ренина плазмы на разных уровнях ве-
нозного русла [6]. 

Основным методом лечения пациентов с ПГА 
является хирургический [43]. Медикаментозное 
лечение оправдано только при гиперплазии коры 
надпочечников. 

 
Вторичный гиперальдостеронизм 
ВГА — это синдром, при котором повышенная 

продукция альдостерона обусловлена вненадпо-
чечниковыми стимулами [5]. Данное состояние 
возникает как осложнение ряда заболеваний сер-
дечно-сосудистой системы, печени и почек, кото-
рые сопровождаются активацией РААС и гиперсе-
крецией ренина. Последний вызывает избыточную 
стимуляцию коры надпочечников и повышенный 
выброс альдостерона. Причинами ВГА могут быть 
сердечная недостаточность, злокачественная АГ, 
цирроз печени, синдром Бартера, дисплазия и сте-
ноз почечных артерий, нефротический синдром, 
ренинома почек, почечная недостаточность. Он 
является транзиторным состоянием, возникаю-
щим при гипонатриемии (низкосолевая диета, 
диарея), уменьшении объема циркулирующей кро-
ви (кровопотеря, дегидратация), чрезмерном по-
треблении калия, длительном приеме некоторых 
лекарственных средств (диуретиков, оральных 
контрацептивов, слабительных).  

Судить о распространенности ВГА сложно, так 
как нет его специфических клинических призна-

ков. Обычно он сопровождается гипокалиемией, 
алкалозом, высоким уровнем ренина и альдосте-
рона в плазме крови. ВГА значительно ухудшает 
течение основного заболевания и нередко способ-
ствует появлению его осложнений. Так, возник-
ший на фоне АГ, он приводит к еще большему по-
вышению АД, развитию ГЛЖ, поражению сосудис-
той стенки, изменениям глазного дна (кровоизлия-
ния, нейроретинопатия), ишемии тканей и почеч-
ной дисфункции [7]. 

Как указывалось выше, при ПГА наблюдается 
повышение уровня альдостерона, сочетающееся с 
низкой активностью ренина в плазме. Это связано 
с тем, что у таких пациентов секреция альдосте-
рона не зависит от активности РААС, а его гипер-
продукция по механизму обратной связи обуслов-
ливает уменьшение секреции ренина [26]. Напро-
тив, при ВГА повышение концентрации альдосте-
рона сочетается с высокой активностью ренина 
плазмы.  

Таким образом, синдром гиперальдостерониз-
ма, как первичный, так и вторичный, занимает ве-
сомое место в структуре резистентной АГ. В связи 
с множеством негативных патофизиологических 
эффектов, вызванных избыточной продукцией 
альдостерона, перспективным кажется их блокада. 
Поэтому возрастает интерес к роли антагонистов 
альдостерона в лечении АГ.  

 
Роль антагонистов альдостерона в лечении АГ 
За последние 20 лет значительно изменились 

представления о синтезе альдостерона в организме 
человека [28]. Ранее полагали, что ИАПФ могут 
подавлять его синтез путем блокады РААС. Позднее 
было выявлено, что снижение выработки аль-
достерона на старте терапии ИАПФ является крат-
ковременным, а затем его концентрация в крови 
вновь возрастает. Это обусловлено эффектом ус-
кользания гормона из под лекарственного конт-
роля. Согласно данным некоторых исследований, 
даже комбинации ИАПФ и АРА-2 не может в 
должной мере подавлять продукцию альдостерона, 
что объясняют наличием других, не зависимых от 
АПФ путей, его образования [3]. Также было по-
казано, что альдостерон — всего лишь один из 
нескольких гормонов, ссвязывающихся с минерало-
кортикоидными рецепторами. При некоторых за-
болеваниях (таких, как сердечная недостаточность, 
АГ, ИМ, сахарный диабет, острое нарушение моз-
гового кровообращения) активация минералокор-
тикоидных рецепторов может происходить и под 
действием кортизола, который при нормальных 
условиях не обладает подобным эффектом [28].  

Открытие новых особенностей альдостерона 
явилось причиной изучения терапевтического 
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потенциала его блокаторов при сердечно-сосудис-
тых заболеваниях и хронической болезни почек 
[34]. Неоспорима роль антагонистов альдостерона 
у пациентов с систолической дисфункцией ЛЖ 
после ИМ и при ХСН (NYHA 2-4 класса) [52]. 
Применение таких препаратов при резистентной 
АГ является относительно новым подходом, кото-
рый по результатам ряда исследований позволяет 
добиться положительных результатов [13, 22].  

Механизм действия антагонистов альдостерона 
обусловлен конкурентным связыванием с рецеп-
торами альдостерона, расположенными внутри 
клетки и на ее мембране. Это приводит к блоки-
рованию биологических эффектов этого гормона. 
На сегодняшний день используются два препарата 
данной группы — давно известный спиронолактон 
и относительно недавно вошедший в практику 
эплеренон. Первый из них является неселективным 
и наряду с влиянием на рецепторы альдостерона 
связывается также с андрогеновыми, прогестероно-
выми и, в меньшей степени, глюкокортикоидными 
рецепторами; поэтому его длительное применение 
ограничено рядом побочных эффектов (гинекомас-
тия, импотенция, нарушения менструального цик-
ла, боли в молочных железах, гиперкалиемия). Эп-
леренон, являясь селективным антагонистом, изби-
рательно связывается с рецепторами альдостерона 
и в меньшей степени влияет на другие рецепторы. 
Это уменьшает выраженность побочных эффектов 
(гиперкалиемия, повышение уровня креатинина в 
сыворотке крови) и увеличивает приверженность 
пациентов к терапии [23, 41].  

Известно, что антагонисты альдостерона уве-
личивают диурез и натрийурез, задерживают ка-
лий, уменьшают воспалительный процесс в стенке 
сосудов, их ремоделирование и жесткость, ГЛЖ, 
фиброз миокарда, напряжение стенок ЛЖ, эндо-
телиальную дисфункцию, повышают вариабель-
ность сердечного ритма, барорецепторную чув-
ствительность, улучшают систолическую и диасто-
лическую функцию ЛЖ, увеличивают NO-зависи-
мую вазодилатацию и снижают активацию тром-
боцитов [49]. 

По данным многих работ [29, 48], блокаторы 
альдостерона могут успешно применяться для сни-
жения АД у пациентов с резистентной гипер-
тензией, обусловленной гиперальдостеронизмом. 
Пока нет единого мнения, какой из препаратов 
этой группы лучше для данной категории больных. 
Согласно результатам исследования A. Karagiannis 
и соавт. [32], эплеренон (25-200 мг/сут) и спироно-
лактон (25-400 мг/сут) одинаково эффективны в 
достижении целевых уровней АД у пациентов с 
ПГА, хотя частота возникновения побочных эф-
фектов при приеме спиронолактона несколько вы-

ше. В одном из исследований [41], где пациенты с 
АГ и ПГА получали спиронолактон (75-225 мг/сут) 
или эплеренон (100-300 мг/сут) в течение 16 не-
дель, диастолическое АД в большей степени снизи-
лось в группе спиронолактона (P < 0,001), а частота 
неблагоприятных кардиологических исходов не 
различалась между группами. Однако в группе 
спиронолактона чаще развивалась гинекомастия 
(21,2 % против 4,5 %, P = 0,033) и мастодиния 
(21,1 % против 0 %, P = 0,026).  

Следует отметить, что блокаторы альдостерона 
обладают гипотензивным действием не только у 
лиц с гиперальдостеронизмом. Есть данные [17, 
50] об эффективном применении спиронолактона 
у пациентов с резистентной АГ и нормальным 
уровнем альдостерона в плазме крови. Так, на-
пример, в рандомизированном контролируемом 
исследовании ASCOT (Anglo-Scandinavian Cardiac 
Outcome Trial) [20] был проведен анализ приме-
нения спиронолактона (средняя доза 25 мг/сут) у 
1411 пациентов, резистентных к стандартной тера-
пии. За время наблюдения (в среднем 1,3 года) 
среднее АД (156,9/85,3 мм рт. ст.) снизилось на 
21,9/9,5 мм рт. ст. (P < 0,001). При этом эффект ле-
чения не зависел от пола, возраста, уровня аль-
достерона и наличия диабета. Отмена препарата 
вследствие побочных эффектов (гинекомастия, ги-
перкалиемия) потребовалась в 6 % случаев. Со-
гласно результатам данного исследования, при-
менение спиронолактона позволяет эффективно 
снижать АД у пациентов с неконтролируемой АГ в 
комбинации с тремя другими антигипертензивны-
ми препаратами. Подобные доказательства эффек-
та блокаторов альдостерона получены и в двойном 
слепом плацебоконтролируемом исследовании 
ASPIRANT (The Addition of Spironolactone in 
Patients with Resistant Arterial Hypertension Trial), 
проведенном на 117 больных с резистентной ги-
пертензией [31], хотя другие авторы [50] полагают, 
что спиронолактон снижает лишь систолическое 
АД и только у пожилых.  

Снижение АД на фоне приема антагонистов 
альдостерона у лиц с нормальной концентрацией 
этого гормона в плазме, вероятно, обусловлено по-
вышением экспрессии его рецепторов на поверх-
ности клеток [35]. При этом они особенно эффек-
тивно снижают АД у больных с резистентной АГ и 
различной сопутствующей патологией, в частности 
СД [40] и ожирением [15, 25]. В связи с этим в 
Рекомендациях Европейского общества кардиологов 
2013 г. [24] подчеркивается необходимость назначе-
ния препаратов данной группы всем пациентам с 
резистентной АГ при отсутствии противопоказаний.  

Помимо снижения АД до целевых уровней 
блокаторы альдостерона предупреждают или за-
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медляют поражение органов-мишеней, что было 
подтверждено рядом исследований. Так, в работе 
B. Pitt и соавт. [42] эплеренон в дозе 200 мг/сут 
имел такую же эффективность, как и эналаприл 
(40 мг/сут) в уменьшении ГЛЖ после 9 мес непре-
рывной терапии у 202 пациентов с АГ. Комбина-
ция эплеренона 200 мг/сут и эналаприла 10 мг/сут 
была еще более эффективной. Интересно, что на 
момент начала исследования у всех пациентов 
уровень альдостерона не выходил за пределы 
нормы.  

Похожие результаты были получены и в ис-
следовании Y. Ori и соавт. [39], в котором у 24 па-
циентов с ПГА через год применения низких доз 
спиронолактона — (33,3 ± 13,7) мг/сут —наблюда-
лось снижение САД со (149,3 ± 14,1) мм рт. ст. до 
(126,2 ± 12,0) мм рт. ст. (P < 0,001) и ДАД с  
(88,2 ± 9,8) мм рт. ст. до (78,3 ± 7,1) мм рт. ст. 
(P < 0,001), а также уменьшение ГЛЖ. 

Как уже упоминалось, при длительном приеме 
блокаторов альдостерона имеется риск возникно-
вения побочных эффектов. Так, риск гиперкалие-
мии возрастает при комбинации антагонистов аль-
достерона с приемом НПВС или высоких доз ин-

гибиторов АПФ. Для предупреждения такого ос-
ложнения контроль уровня калия в крови следует 
проводить после 1-й и 4-й недель терапии, затем 
каждые 3 мес, а также через неделю после каждого 
изменения дозы [2]. Снижение дозы или отмена 
препарата необходимы при концентрации калия в 
сыворотке крови 5,5 ммоль/л и выше. При диарее 
или дегидратации, вызванной другими причина-
ми, блокаторы альдостерона временно отменяют. 

 
Заключение 
Таким образом, недостаточность контроля АД 

при резистентной АГ является одним из ведущих 
факторов кардиоваскулярных осложнений и инва-
лидизации населения. Несмотря на то что многие 
вопросы, касающиеся диагностики и лечения рези-
стентной АГ, уже подробно рассмотрены, недооце-
ненной остается проблема гиперальдостеронизма. 
Это подчеркивает актуальность использования ан-
тагонистов альдостерона у пациентов с такой ги-
пертонией. Дальнейшее проведение исследований 
в области использования препаратов этой группы, 
вероятно, откроет новые горизонты их приме-
нения. 
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Представлено відомості стосовно поширеності синдрому гіперальдостеронізму у пацієнтів з рези-
стентною артеріальною гіпертензією (АГ). Детально розглянуто синтез альдостерону, його фізіо-
логічні та патологічні ефекти. Значну увагу приділено первинному та вторинному гиперальдо-
стеронизму: причинам, поширеності, діагностиці. Особливі акценти зроблено на гіпотензивний 
ефект блокаторів альдостерону у пацієнтів з резистентною АГ. Проаналізовано ефективність за-
стосування спіронолактону і эплеренону з метою зниження артеріального тиску у пацієнтів з АГ 
незалежно від рівня альдостерону плазми. 
 
 

THE ROLE OF HYPERALDOSTERONISM AND PROSPECTS OF USING 
ALDOSTERONE ANTAGONISTS IN RESISTANT ARTERIAL HYPERTENSION 

(review of literature) 
 

M. T. Vatutin, A. M. Shevelyok, G. E. Degtiarova, S. S. Qaseim 
 

M. Gorky Donetsk National Medical University Ministry of Health Ukraine, 83003 Donetsk 
 
Presented are the data regarding prevalence of hyperaldosteronism in patients with resistant arterial 
hypertension (AH). Synthesis of aldosterone, its physiological and pathological effects are described in 
details. Considerable attention is given to primary and secondary hyperaldosteronism, including causes, 
prevalence, diagnosis. A special emphasis is laid on the hypotensive effect of aldosterone receptor 
antagonists in patients with resistant AH. Analyzed was the efficacy of using spironolactone and 
eplerenone for reducing blood pressure in hypertensive patients regardless of the level of plasma 
aldosterone. 

 
 




