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РЕФЕРАТ
Рассмотрены основные элементы этиопатогенеза, клиники, диагностики и лечения синдромов Барттера и Гительмана. 
Обращено особое внимание на возможность встречи этих редких наследственных тубулопатий в практике «взрослого» 
нефролога.
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ABSTRACT
The main elements of pathogenesis, clinics, diagnosis and treatment of Bartter and Gitelman syndromes are discussed. Highlighted 
the possibility of meeting these rare hereditary tubulopathies in the practice of «adult» nephrologist.
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Синдромы Барттера (СБ) и Гительмана (СГ) 
очень интересные в клинико-физиологическом пла­
не варианты наследственных тубулопатий, переда­
ющиеся, как правило, по аутосомно-рецессивному 
типу (исключение -  аутосомно-доминантная гипо- 
кальциемия; см. ниже), сопровождающиеся широ­
ким спектром своеобразных нарушений ионного 
и кислотно-основного гомеостаза. Основным 
объединяющим клиническим проявлением этих за­
болеваний является гипокалиемия. Данные состо­
яния являются не только клинической проблемой, 
но и естественной моделью, позволяющей понять 
многие механизмы транспорта ионов в канальце­
вом аппарате почек.

Каюков И.Г. 197022, Санкт-Петербург, ул. Л. Толстого, д. 17, 
СПбГМУ им. акад. И.П. Павлова, Нефрокорпус. Тел.: (812)-
3463926; факс: (812)-2349191; E-mail: kaukov@nephrolog.ru

Разным аспектам этих заболеваний посвяще­
но очень много сообщений, в том числе фундамен­
тальных аналитических обзоров, опубликованных 
в основном на английском языке [1-10].

Не остались в стороне от данной проблемы и 
отечественные специалисты, в публикациях кото­
рых затронуты ряд вопросов, связанных с клини­
кой, диагностикой, патогенезом и лечением этих за­
болеваний [11-16].

В настоящей лекции мы попытаемся кратко 
суммировать накопленные сведения в отношении 
СБ и СГ, обратив, как и ранее, особое внимание на 
возможность встречи с ними «взрослых» нефро­
логов.

Довольно долгое время синдромы Барттера и 
Гительмана считались прерогативой педиатров. 
Однако накопление опыта в диагностике и лече­
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нии этих состояний привело к тому, что стала воз­
растать вероятность столкновения с ними и 
«взрослых» специалистов. Это связано с тем, что 
многие пациенты, у которых те или иные варианты 
СБ выявлялись в детстве, и, даже, в антенаталь­
ном периоде, доживают до взрослого возраста, пе­
реходя под наблюдение «взрослых» нефрологов. С 
другой стороны есть много сведений о том, что в 
ряде случаев данные нефропатии впервые мани­
фестируют у взрослых, молодых или даже пожи­
лых людей. Особенно значимо данное положение 
для синдрома Гительмана [17-19].

Оказалось, также, что различные варианты 
синдрома Барттера (по-видимому, в первую оче­
редь, «классический» тип III) и, реже, традицион­
но относящиеся к «антенанатальным« (даже та­
кие экзотические, как, например, СБ типа IV), могут 
впервые выявляться или, по крайней мере, диагнос­
тироваться у взрослых или подростков [20-23].

В 1962 F.C. Bartter и соавт. [24] описали двух 
пациентов с гипокалиемическим алкалозом, гипе­
ральдостеронизмом на фоне нормального артери­
ального давления (АД), сниженной прессорной 
реакцией на введение ангиотензина II (AII) и ги­
перплазией юкстагломерулярного аппарата почек 
(ЮГА). В 1966 г. H.J. Gitelman и соавт. представи­
ли истории болезни трех пациентов с мышечной 
слабостью, обусловленной дефицитом K+, и хро­
ническим дерматитом (возможно, атрибут дефи­
цита Mg2+) вследствие потерь указанных ионов с 
мочой [25]. Заболевание также протекало на фоне 
гиперальдостеронизма и гиперренинемии. Описан­
ное состояние, получившее наименование «синд­
ром Гительмана», включала явные признаки сход­
ства с синдромом, описанным F.C.Bartter и соавт. 
в 1962 г.

Эти наблюдения легли в основу открытия це­
лой группы наследственных тубулопатий, которые 
и получили в качестве одного из наиболее распро­
страненных обобщенных названий, наименование 
«синдром Барттера» [11].

Распространенность СБ и СГ в точности 
неизвестна. Результаты некоторых оценок показы­
вают, что она может достигать 1,2 на 1 млн насе­
ления. Эти данные, скорее, похожи на «среднюю 
температуру по больнице», поскольку они не отра­
жают частоту выявления отдельных вариантов 
СБ. В то же время исследования, проведенные в 
ряде стран, проливают свет и на эту сторону про­
блемы. Например, в Коста-Рике частота неона­
тальных вариантов СБ достигает 1,2 на 100 000 
выживших новорожденных. В Кувейте, где велика 
доля близкородственных браков, -  1,7. Резко раз­
нятся сведения о распространенности синдрома Ги­

тельмана. Полагают, что в Швеции она достигает 
19 на 1 млн населения, тогда как в Японии -  1030 
(!? -  Авт.). В целом, частоту встречаемости СГ 
оценивают как 25 на 1 млн общей популяции. По 
некоторым оценкам, доля гетерозиготных носите­
лей дефектных генов СГ может достигать 1% сре­
ди представителей европеоидной расы. Это позво­
ляет рассматривать синдром Гительмана в каче­
стве одной из наиболее распространенны х 
наследственных тубулопатий [5,14,26].

СБ с нейросенсорной глухотой (СБ типа IV) и 
СБ типа V (СБ при аутосомно-доминантной гипо- 
кальциемии) вообще встречаются крайне редко.

Этиология. СБ и СГ -  классические предста­
вители моногенных, генетически детерминирован­
ных заболеваний, наследующихся, как уже указы­
валось выше, преимущественно по аутосомно-ре- 
цессивном у типу (табл. 1) и связанны х с 
различными видами мутаций. Например, только 
при СГ, определяющимся дефектом гена SLC12A3, 
кодирующим тиазид-чувствительный транспортер 
в дистальном извитом канальце (см. табл. 1), опи­
сано около 140 (!) различных мутаций [5].

Чтобы не возвращаться далее к этому вопро­
су, отметим еще один момент. Долгое время счи­
талось, что соответствующий генетический де­
фект (генотип) при СБ и СГ практически однозначно 
определяет клиническую картину заболевания (фе­
нотип). Однако, оставаясь в основном справедли­
вым, это положение в ряде деталей вскоре стало 
подвергаться ревизии. Особенно четко это прояв­
ляется в отношении синдрома Гительмана. Кли­
ника данного состояния может наблюдаться как 
при дефектах генов, кодирующих тиазид-чувстви­
тельный транспортер в ДИК, так и CLC-Kb-кана- 
лы, расположенные на базальных мембранах ту­
булярных клеток толстого восходящего отдела 
петли Генле (ТлВПГ) и того же дистального изви­
того канальца (см. табл. 1). Выявление такого типа 
СБ, как синдром Барттера, сочетающийся с ней­
росенсорной глухотой (тип IV СБ -  см. табл. 1), 
который согласно молекулярно-генетической при­
роде относится к патологии хлорных CLC-Kb/CLC- 
Ka-каналов и связан с изменениями специального 
белка -  барттина, выполняющего роль бета-субъе­
диницы канала, обычно приводит к формированию 
клинической картины не классического, а факти­
чески антенатального синдрома Барттера [27]. 
Описаны случаи, когда мутации гена, кодирующе­
го СLC-Kb-каналы, соответствовали клинике, име­
ющей признаки либо антенатального СБ, либо СГ 
[1]. Представлены наблюдения, когда с течением 
времени при молекулярно-генетически доказанной 
природе патологии CLC-Kb-каналов происходила
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трансформация клинической картины от классичес­
кого СБ к синдрому Гительмана [1].

Следует также отметить, что клиническая кар­
тина, в определенной (но не абсолютной!) мере, мо­
жет зависеть не только от того, какой конкретно 
ген поврежден, но и от вида его мутации [28].

Патогенез. СБ и СГ характеризуются следу­
ющими основными проявлениями:

• Гипокалиемия
• Метаболический алкалоз
• Активация ренин-ангиотензин-альдостероно- 

вой системы (РААС) -  повышение концентрации 
альдостерона плазмы (КАП) и концентрации или 
активности ренина (АРП)

• Нормальные или сниженные уровни АД
• Нарушения гомеостаза/почечной экскреции 

кальция и магния
• Прочие нарушения (полиурия, увеличение эк­

скреции простагландина Е2, хондрокальциноз, ги- 
понатриемия и др.)

При отдельных вариантах СБ и СГ могут так­
же наблюдаться и другие симптомы (см. ниже; 
табл. 2).

Гипокалиемия -  одна из основных черт, объеди­
няющая все варианты СБ и СГ. Механизмы почеч­
ного транспорта калия и патогенетическая база 
развития гипокалиемий, при патологии тех или иных 
канальцевых транспортеров, были довольно под­
робно рассмотрены в наших предыдущих лекциях

[29,30], поэтому здесь на этих проблемах мы ос­
тановимся очень кратко. В основе формирования 
СБ типов I, II, III, IV лежат дефекты №,К,2С1-кот- 
ранспортера, ROMK-каналов, CLC-Kb/CLC-Ka- 
каналов или CaSR (рис. 1). Как мы уже отмечали 
ранее, дефекты этих ионных переносчиков и рецеп­
торов приводят к последствиям, очень похожим на 
возникающие при применении петлевых диурети­
ков [29,30]. В данной ситуации нарушается реаб­
сорбция натрия, калия и хлора в толстом восходя­
щем отделе петли Генле (см. рис. 1). При СГ ос­
новные изменения происходят в дистальном 
извитом канальце (рис. 2). Все это, в конечном 
итоге, сопровождается потерями данных ионов с 
мочой и, в частности, развитием гипокалиемии.

Кроме того, активация РААС и, прежде всего, 
нарастание уровня альдостерона способствуют 
усилению канальцевой секреции калия в главных 
клетках кортикальных собирательных трубках и 
связующих канальцев, что вносит дополнительный 
вклад в развитие гипокалиемии [29,30].

Интересно также, что при СБ типа II первона­
чально (в неонатальном периоде) может наблю­
даться не гипо-, а гиперкалиемия. Гиперкалиемия 
с течением времени сменяется гипокалиемией. 
Данный феномен объясняют тем, что постепенно 
функция дефектных ROMK-каналов замещается 
функцией апикальных калиевых каналов других 
типов [4].
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Интерстиций Люмен

2К+

Na+

-65 м в -10 м в

Метаболический алкалоз при СБ и СГ име­
ет, очевидно, гипохлоремическую и гипокалиеми- 
ческую природу. Не входя в детали патогенеза 
данного расстройства, отметим, что в основе дан­
ного нарушения могут лежать почечные потери 
хлора, которые приводят к гипохлоремии. Это, со­
гласно принципу электронейтральности, вызывает 
замещение дефицита анионов хлора во внеклеточ­
ной жидкости также отрицательно заряженным 
бикарбонатом (H C O 3). Дополнительное значение 
в патогенезе метаболического алкалоза при СБ и 
СГ, возможно, имеет сокращение объема внекле­
точной жидкости и активация РААС (в первую оче­
редь, влияние альдостерона). Последний, в част­
ности, стимулирует вставочные клетки связующих 
канальцев и кортикальных собирательных трубок, 
усиливая вход в них калия в обмен на водород. Это 
способствует почечным потерям протонов и вно­
сит свой вклад в развитие алкалоза.

Активацию РААС при СБ и СГ обычно свя­
зывают с сокращением эффективного объема вне­
клеточной жидкости вследствие почечных потерь 
солей. Принято считать, что у пациентов с СГ она 
менее выражена, чем при большинстве вариантов 
СБ.

Уровень АД. Несмотря на несомненную акти­
вацию РААС у больных с СБ или СГ, обычно со­
храняются нормальные или имеются низкие зна­
чения артериального давления. Предполагается, 
что росту АД у таких пациентов препятствует уже 
упомянутое уменьшение эффективного объема вне­
клеточной жидкости. Не исключают, что в форми­
ровании нормо-/гипотонии при рассматриваемой 
патологии может иметь снижение реакции сосуди­

стой системы на прес­
сорные факторы, напри­
мер, на тот же ангиотен­
зин II и активация систе­
мы оксида азота [15]. 
Интересно, однако, что 
коррекция гиповолемии 
восстанавливала ответ 
на вазоконстрикторы при 
СБ [8].

С другой стороны, 
нарастание КАП приво­
дит к увеличению реаб- 
сорции натрия в связую­
щих канальцах и, главным 
образом, кортикальных 
собирательных трубках. 
Это предохраняет таких 
пациентов от развития 
фатальной гипонатрие- 

мии, хотя снижение концентрации натрия в сыворот­
ке крови все же нередко отмечается у больных с СБ 
или СГ.

Нарушения гомеостаза/почечной экскреции 
кальция и магния. Изменения обмена или реналь­
ного транспорта этих двухвалентных катионов от­
личаются при различных вариантах синдрома Бар- 
ттера или синдроме Гительмана. Для антенаталь­
ных вариантов СБ (I и II типы -  см. табл. 1) обычно 
характерна гиперкальцийурия (суточная экскреция 
кальция с мочой превышает 6,0-6,5 ммоль). При 
СБ типа III изменения выведения кальция почка­
ми вариабельны: нормо- (2,0-2,5 -  6,0-6,5 ммоль/ 
сут) гипо- или гиперкальцийурия.

Для синдрома Гительмана гипокалъцийурия 
считается одной из важнейших отличителъ- 
ных черт.

С позиций современных представлений о ме­
ханизмах транспорта двухвалентных катионов в 
ТолВПГ проще всего объяснить причины потерь 
кальция и магния, при СБ типов I и II или действии 
петлевых диуретиков. В данной ситуации разруша­
ется люмен-позитивная трансэпителиальная раз­
ность потенциалов, способствующая, в том числе, 
реабсорбции кальция и магния по парацеллюляр­
ным путям (рис. 3).

Необходимо отметить, что сейчас существен­
но уточнены представления о механизмах парацел­
люлярного транспорта двухвалентных катионов, 
особенно магния, в ТлВПГ. Показано, что если 
последний процесс и не является регулируемым, 
то зависит от проницаемости межклеточного пути 
для магния. Проницаемость, в свою очередь, во 
многом определяется клаудином-16 (парацелли-
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ал-зависимых кальциевых кана-

ном-1 -  белком, располагающимся в данной обла­
сти). При этом мутации гена, контролирующего па- 
рацеллин-1, приводят к развитию своеобразного 
наследственного заболевания с аутосомно-рецес- 
сивным путем передачи -  семейной гипомагниемии 
с гиперкальцийурией и нефрокальцинозом [31].

Сложнее понять механизм развития гипокаль- 
цийурии при синдроме Гительмана или при исполь­
зовании тиазидов. Рассматривается несколько 
механизмов:

• Нарастание пассивной реабсорбции кальция 
в проксимальном канальце вследствие усиления 
обратного всасывания там натрия из-за сокраще­
ния эффективного объема внеклеточной жидкости.

• Уменьшение входа натрия через апикальные 
мембраны эпителия ДИК, приводящее к их гипер­
поляризации с последующей активацией потенци-

СИНДРОМ ГИТЕЛЬМАНА/ТИАЗИДЫ

лов и увеличением входа кальция 
в клетки. В дальнейшем -  с на­
растанием выхода кальция через 
базолатеральную мембрану. Од­
нако не ясно, за счет какого ме­
ханизма.

• Одно из альтернативных 
объяснений предполагает, что 
уменьшение входа натрия через 
люменальную мембрану клеток 
ДИК приводит к компенсаторно­
му нарастанию входа данного 
катиона со стороны базолате­
рального полюса клетки с помо­
щью Na/Ca-обменника. В данной 
ситуации увеличение выхода 
кальция в интерстиций вызывает 

нарастание его всасывания из тубулярной жидкости.
Данные представления в схематической фор­

ме суммированы на рис. 4. Однако вопрос о том, 
насколько они справедливы, остается открытым.

Гипомагниемия (нормальная концентрация маг­
ния в сыворотке крови 0,7-1,05 ммоль/л) считает­
ся одним из наиболее характерных проявлений СГ. 
В понимании патогенеза данного расстройства в 
последние годы достигнут определенный прогресс. 
Он, прежде всего, связан с открытием очень боль­
шого суперсемейства специальных мембранных 
каналов, транспортирующих кальций и магний -  
transient receptor potential cation channel (TRP). По 
крайней мере, один из представителей данной груп­
пы каналов (TRPM6) локализован на апикальных 
мембранах клеток ДИК (см. рис. 2) и эпителия 
тонкого кишечника. Не исключено, что его актив­
ность (которая, по-видимому, в значительной мере 
регулируется эпидермальным фактором роста) в 
силу неустановленных причин снижается у паци­
ентов с СГ. Последнее приводит к почечным по­
терям магния и развитию гипомагниемии. Описа­
ны и изолированные мутации гена, контролирую­
щ его TRPM 6, ведущ ие к формированию  
гипомагниемии с вторичной гипокальциемией -  ред­
кого заболевания, наследующегося по аутосомно- 
рецессивному типу [31].

Сейчас активно изучается роль в тубулярном 
транспорте магния и других протеинов/транспор- 
теров, в частности, клаудина-19 (в ТлВПГ), TRPM7 
(в ДИК). Не исключено, что изменения этих бел­
ков могут иметь значение в патогенезе расстройств 
гомеостаза магния при СБ и СГ [31].

Наконец, следует отметить, что при антена­
тальных или классическом вариантах синдрома 
Барттера появление гипомагниеми и гипермагний-
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урии возможно, но не является их отличительной 
чертой, несмотря на снижение трансцеллюлярной 
реабсорбции этого катиона в ТлВПГ (см. выше). 
Этот феномен объясняют компенсаторным нара­
станием обратного всасывания магния в нижеле­
жащих отделах нефрона.

Н араст ание почечной экскреции про- 
стагландина Е2 -  важнейшая отличительная чер­
та антенатальных вариантов СБ. Патогенез дан­
ных нарушений не известен. Предполагается, что 
они связаны с изменениями доставки хлора к об­
ласти плотного пятна, что в силу неустановленных 
механизмов усиливает экспрессию циклооксигена­
зы типа II (ЦОГ II) -  одного из ключевых энзимов 
в биосинтезе почечных простагландинов [32].

Существенно, что усиление экспрессии про­
стагландинов, которые являются физиологически­
ми антагонистами антидиуретического гормона, по 
крайней мере, отчасти, ответственно за развитие 
полиурии у таких больных. Последнее создает 
основы для назначения как неселективных (обыч­
но -  индометацин), так и селективных (ЦОГ II) 
ингибиторов циклооксигеназ в терапии этих состо­
яний. Следует иметь в виду, что активация био­
синтеза простагландинов тесно ассоциирована с 
усилением продукции ренина. Поэтому использо­
вание нестероидных противовоспалительных 
средств может служить одним из подходов к кор­
рекции гипокалиемии, по крайней мере, при анте­
натальных вариантах СБ.

Однако считать активацию биосинтеза почеч­
ных простагландинов единственной причиной уве­
личения почечной экскреции воды, очевидно, не 
стоит. Тем более, что она наблюдается не при всех 
вариантах СБ, тогда как те или иные степени по­
лиурии отмечаются у большинства пациентов с 
этими тубулопатиями. По-видимому, важнейшим 
компонентом в нарастании почечной экскреции 
воды является салурез. Который, в свою очередь, 
развивается из-за нарушений реабсорбции солей 
вследствие дефектов соответствующих тубуляр­
ных транспортеров. Необходимо также иметь в 
виду, что нарушения транспорта электролитов в 
ТлВПГ (особенно из-за дефекта NKCC2) приво­
дят к разрушению гиперосмоляльности интерсти- 
ция мозгового вещества почки -  важнейшего де­
терминанта пассивной реабсорбции воды в собира­
тельных трубках под влиянием антидиуретического 
гормона. Ограничивается в данной ситуации и спо­
собность к генерации осмотически свободной 
воды. Все это снижает способность почек к кон­
центрированию и разведению мочи, что особенно 
характерно для антенатальных вариантов СБ. Кро­
ме того, дефекты барттина, как составной части

CLC-Ka-каналов в тонком восходящем отделе пет­
ли, определяют значительное снижение способно­
сти к осмотическому концентрированию мочи 
(вследствие нарушений формирования гиперосмо- 
лярности интерстиция внутреннего мозгового ве­
щества почек). Это, в свою очередь, способству­
ет развитию выраженной полиурии у пациентов с 
СБ типа IV.

Так или иначе угнетение активности NKCC2, 
CLC-Kb или ROMK-каналов, расположенных в эпи­
телии клеток толстого восходящего отдела петли 
Генле, в конечном итоге нарушает сложную сис­
тему транспорта ионов в данном отделе нефрона. 
Это приводит к салурезу и диурезу и целому ряду 
последующих расстройств, очень напоминающих 
те, которые возникают при длительном примене­
нии петлевых диуретиков (псевдо-Барттеровский 
синдром). Напомним, что данные препараты яв­
ляются специфическими ингибиторами Na,K,2Cl- 
котранспортера, расположенного на апикальных 
мембранах клеток ТлВПГ (см. рис.1).

Если страдает ^ ^ Б к о тр а н с п о р те р , находя­
щийся на люменальных мембранах клеток дис­
тального извитого канальца, то у пациента разви­
вается клиническая картина СГ, похожая на состо­
яние, возникающее при продолжительном приеме 
тиазидовых диуретиков (см. рис. 2).

Хондрокальциноз может наблюдаться у неко­
торых представителей семей, в которых просле­
живаются случаи синдрома Гительмана. Патоге­
нетической основой данного состояния в настоя­
щее время считается дефицит магния, поскольку 
заместительная терапия солями этого катиона 
может либо предотвратить, либо купировать та­
кие проявления.

Нейросенсорная глухота -  отличительная 
черта СБ типа IV. Данное заболевание, по-види­
мому, встречается очень редко. Патогенез его оп­
ределяется дефектом барттина -  белка, играющего 
роль общей р-субъединицы, как CLC-Ka (в основ­
ном представлены в тонком восходящем отделе 
петли Генле и внутреннем ухе), так и CLC-Kb-ка­
налов (в основном представлены в толстом восхо­
дящем отделе петли Генле и дистальном извитом 
канальце). Детальная характеристика транспорта 
ионов во внутреннем ухе дана, например, в обзоре 
B. K. Kramer и соавт. [2], поэтому на данной про­
блеме здесь мы останавливаться не будем. Заме­
тим только, что эти процессы в чем-то похожи на 
происходящие в ТлВПГ. Последнее, в какой-то 
мере, может объяснить хорошо известный ототок- 
сический эффект высоких доз фуросемида.

Как уже отмечалось выше, синдромы Бартте- 
ра и Гительмана в патофизиологическом плане
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Варианты синдрома Барттера (I. Zelikovic и соавт. [1])

в

в

очень интересные заболевания. В каком-то смыс­
ле они представляют собой естественные модели 
для изучения многих механизмов развития самых 
разных патологических состояний. Например, при 
СБ и СГ, несмотря на активацию РААС и, в пер­
вую очередь, нарастание уровня ангиотензина II, 
который, помимо прочего, является мощным ин­
дуктором экспрессии провоспалительных и профиб- 
ротических цитокинов, практически не наблюда­
ется усиления их продукции (за исключением TNF-a) 
[33]. Это, по-видимому, предохраняет таких боль­
ных от нежелательного ремоделирования сосуди­
стой системы и развития атеросклероза, в чем, по 
современным данным, роль хронического воспа­
лительного стресса очень велика. С другой сторо­
ны -  эти сведения вообще позволяют задуматься 
о месте ангиотезина II в процессах, упомянутых 
выше.

Следующий интересный момент. У некоторых 
пациентов с СГ возможно появление депрессив­
ных состояний. Патогенез этих психических рас­
стройств не известен, но возможно, что он, по край­
ней мере, отчасти связан с дефицитом магния. Во 
всяком случае описаны наблюдения, когда инфу­
зии сульфата магния быстро и полностью излечи­
вали депрессию у больных с СГ [34].

Рассмотрение патогенегетических основ ряда 
других нарушений, возникающих при тех или иных 
вариантах СБ и СГ, можно продолжить.

Однако, исходя из цели данного сообщения, мы 
все же перейдем к клиническим аспектам этой 
проблемы.

Классификация. Некоторые классификацион­
ные проблемы СБ и СГ уже были затронуты ра­
нее (см. табл. 1).

В свое время была создана клиническая клас­
сификация состояний, характеризующихся в основ­
ных чертах гипокалиемией, активацией ренин-ан­

гиотензин-альдостероновой системы (РААС), ме­
таболическим алкалозом и нормальными или сни­
женными уровнями артериального давления (АД) 
[11]. Данную классификацию с дополнениями (ка­
сающимися, прежде всего, описания синдрома Бар­
ттера, сопровождающегося нейросенсорной глухо­
той), по-видимому, можно применять и в настоящее 
время. Согласно такой группировке, эти состояния 
можно подразделить на следующие варианты:

1) антенатальный СБ (гиперпростагландин Е2 
синдром);

2) классический СБ;
3) синдром Бартера с нейросенсорной глухотой;
4) синдром Гительмана;
5) аутосомно-доминантная гипокальциемия (?);
6) псевдобарттеровский синдром.
С учетом молекулярно-генетической природы 

данных заболеваний, в настоящее время чаще все­
го выделяют следующие варианты СБ (табл. 1) [1].

Заметим, что абсолютного согласия в отноше­
нии классификации СБ нет. Например, некоторые 
авторы рассматривают СГ как СБ типа IV, а СБ с 
нейросенсорной глухотой как СБ типа V [11]. Кро­
ме того, аутосомно-доминантную гипокальциемию 
иногда вообще не относят к вариантам СБ. Это 
заболевание может протекать с клиническими про­
явлениями и без клинических проявлений синдро­
ма Барттера. Поэтому в данном сообщении про­
блему данного состояния подробно мы рассмат­
ривать не будем.

Клиника. Как уже отмечалось выше, наслед­
ственные тубулопатии, связанные с вовлечением 
ионных транспортеров, находящихся в ТолВПГ или 
ДИК (см. табл. 1), в своей клинической картине 
имеют ряд сходных черт. Все они проявляются:

• гипокалиемией;
• гипохлоремическим (гипокалиемическим) 

метаболическим алкалозом;
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Клинические проявления основных вариантов синдрома Барттера 
(по Я.Ф. Звереву и соавт. [11], B.K. Kramer и соавт.[2] и др.)

2с мочой

• той или иной степенью активации РААС;
• нормальными или сниженными уровнями АД.
Часто (но не всегда) они сопровождаются
• полиурией и полидипсией.
Фильтрационная способность почек длительное

время сохраняется на приемлемом уровне, хотя из 
этого правила бывают и исключения.

В то же время существуют и ряд специфичес­
ких признаков, в той или иной мере характерных 
для различных вариантов рассматриваемых тубу- 
лопатий (см. табл. 1), которые в основном, но не 
окончательно определяются генотипом заболева­
ния (табл. 2).

Рассматривая клинику СБ и СГ, следует иметь 
в виду, что при этих заболеваниях могут отмечать­
ся и другие проявления, не представленные в табл. 
2. Так у некоторых больных могут наблюдаться 
лихорадка и различные нарушения со стороны же­
лудочно-кишечного тракта. Причиной этих симп­
томов считают активацию биосинтеза простаглан- 
динов. Как уже указывалось ранее, при СБ типа II 
в неонатальном периоде может встречаться не 
гипо- а гиперкалиемия. В ряде семей с носитель- 
ством дефектного гена тиазидчувствительного 
транспортера (синдром Гительмана) ведущими 
клиническими проявлениями могут быть послед­
ствия гипомагнийемии: атаксия, головокружение, 
нарушения зрения.

Наконец, в зависимости от клинико-генетическо­
го варианта заболевания у пациентов с СБ или СГ 
в клинике могут, прежде всего, преобладать симп­
томы, связанные с наличием расстройств ионного

гомеостаза: гипокалиемии, гипокальциемии, гипо- 
магниемии. Они подчас складываются в весьма 
пеструю картину, что требует от врача большого 
внимания при ее анализе и хорошего знания клини­
ческих проявлений дизэлектролитемий. На прак­
тике у взрослых к наиболее ярким, клинически зна­
чимым и опасным состояниям относится гипока- 
лиемия, которая может стать причиной развития 
тетрапареза с угрожающей остановкой дыхания или 
фибрилляции желудочков.

Диагноз и дифференциальный диагноз. По­
становка диагноза синдрома Барттера или син­
дрома Гительмана базируется, прежде всего, на 
выявлении тех клинико-биохимических признаков, 
которые были приведены выше. Необходим тща­
тельный сбор семейного (наследственного) анам­
неза. В диагностике данных состояний, как только 
что отмечалось выше, очень важное значение име­
ет осведомленность врача о СБ и СГ.

Дифференциальная диагностика направлена в 
основном на разграничение СГ и СБ и отдельных 
вариантов синдрома Барттера между собой. Диф­
ференциальный диагноз, в первую очередь, осно­
ван на характерных клинико-биохимических про­
явлениях. Следует обращать внимание на объем 
диуреза (выраженная полиурия более характерна 
для антенатальных вариантов СБ -  см. табл. 2). 
Уровень экскреции кальция с мочой (суточная эк­
скреция кальция менее 2,0 ммоль/сут -  признак СГ; 
более 6,0-6,5 ммоль/сут -  антенатальных вариан­
тов СБ). Патогномоничным проявлением СГ яв­
ляется гипомагниемия. Необходимо только иметь
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в виду, что не все проявления заболевания могут 
всегда присутствовать в явном виде. Например, 
та же гипомагниемия при СГ может проявляться 
только при провоцирующих обстоятельствах. Кро­
ме того, возможно наличие заболеваний с атипич­
ным фенотипом. Например, S.H. Lin и соавт. [35] 
описали семью с молекулярно-генетически дока­
занным СГ, у представителей которой отмечались 
нормальные уровни магния в сыворотке крови и 
экскреции кальция с мочой. Наконец, как мы уже 
отмечали ранее, у части больных с СБ в течение 
жизни может происходить трансформация клини­
ческой картины (фенотипа).

Дополнительную информацию в плане диффе­
ренциальной диагностике может дать исследова­
ние параметров, которые не являются рутинными 
(по крайней мере, для российских нефрологов) на­
пример, экскреции простагландина Е2 (повышение 
выведения этого биологически активного вещества 
характерно для антенатальных вариантов СБ, но 
не типично для классической формы этого заболе­
вания или СГ).

Определенный свет на выявление того или ино­
го варианта СБ или синдрома Гительмана может 
дать функциональное исследование почек. В це­
лом, принято считать, что для антенатальных ва­
риантов характерно снижение способности как к 
осмотическому концентрированию, так и разведе­
нию мочи. При классическом типе СБ или синдро­
ме Гительмана осмотическое концентрирование не 
нарушается или нарушается в умеренной степени, 
но, по-видимому, может отмечаться снижение спо­
собности к осмотическому разведению и генера­
ции свободной воды. В реальности, однако, опре­
деленное дифференциально-диагностическое зна­
чение, по-видимому, может иметь только проба с 
водной депривацией. Прибегать к ее применению, 
скорее всего, стоит при наличии отчетливой поли- 
урии (диурез более 2,0 л/сут). Нормальные или 
субнормальные результаты теста характерны для 
СГ или СБ типа III, тогда, как уже неоднократно 
указывалось выше, при антенатальных вариантах 
СБ осмотическое концентрирование существенно 
компрометируется.

Возможно, более информативными функцио­
нальными дифференциально-диагностическими те­
стами являются пробы с применением тиазидовых 
или петлевых мочегонных. Логика использования 
этих проб при СБ или СГ предполагает, что уже 
скомпрометированная система транспорта ионов 
в ТлВПГ или ДИК не отреагирует (или хуже отре­
агирует) на назначение петлевых или тиазидовых 
диуретиков. Например, G. Golussi и соавт. показа­
ли очень высокую специфичность и чувствитель­

ность тиазидового теста (однократное назначение 
гидрохлортиазида per os после предварительной 
пероральной гидратации (10 мл/кг массы тела); 
50 мг -  взрослым, 1 мг/кг массы тела -детям и 
подросткам). Согласно полученным ими данным, 
в условиях данной пробы наиболее информатив­
ным показателем является фракционная экскреция 
хлора. Нарастание EFC1 на 2,3% и более от базаль­
ного уровня в такой ситуации почти однозначно по­
зволяет отказаться от диагноза СГ в пользу СБ 
или псевдобарттеровского синдрома (ПСБ) [36].

Следующим состоянием, требующим диффе­
ренциального диагноза с СБ или СГ, является псев- 
добарттеровский синдром. ПСБ чаще всего воз­
никает у лиц (обычно женщин), злоупотребляющих 
мочегонными (чаще всего фуросемид) с целью 
снижения массы тела. Возможно возникновение 
этого синдрома при рвоте или диарее, в частности, 
вызванной приемом слабительных. Последние 
опять же могут использоваться представительни­
цами прекрасной половины человечества для по­
худания. В случае подозрения на ПСБ необходим 
очень тщательный сбор анамнеза. Очень важно 
завоевать доверие пациентки, поскольку многие из 
них склонны скрывать злоупотребление диурети­
ками или слабительными. Из лабораторных иссле­
дований может помочь определение концентрации 
фуросемида в сыворотке крови или моче. К сожа­
лению, в России последнее отнюдь не является 
рутинной практикой. Может также помочь иссле­
дование концентрации или экскреции хлора в моче. 
Для ПСБ, вызванного экстраренальными потеря­
ми жидкости и ионов (рвота, диарея), характерны 
низкие концентрации хлора в моче (менее 15-20 
ммоль/л). Следует иметь в виду, что при зло­
употреблении фуросемидом уровень хлора в моче 
обычно повышен или нормален. Однако очень дли­
тельный прием препарата, в конечном итоге, мо­
жет привести к солевому истощению и снижению 
почечной экскреции хлора.

В любом случае единственным абсолютным 
подтверждением диагноза СБ или СГ служат ре­
зультаты молекулярно-генетического исследова­
ния. Хотя в данной ситуации приходится изучать 
ограниченное число генов (см. табл. 1), выполне­
ние данного вида анализа сопряжено с большими 
трудностями. Они обусловлены очень большим 
числом мутаций различных видов, вызывающих 
эти заболевания, и отсутствием так называемых 
«горячих точек» -  участков генома, в которых раз­
витие тех или иных повреждений конкретного гена 
наиболее вероятно. Поэтому молекулярно-генети­
ческие исследования требуют много времени, 
больших расходов и трудозатрат. Насколько нам
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известно, в России пока нет центров, владеющих 
методами молекулярной диагностики СБ и СГ.

Лечение. Лечение СБ и СГ, в первую очередь, 
определяется клинической картиной заболевания, 
которая, в свою очередь, во многом определяется 
генотипом [4,5,8].

Антенанатальные/неонатальные варианты СБ 
обычно требуют ургентной инфузионной терапии 
для коррекции нарушений водного и ионного гомео­
стаза сразу после рождения ребенка.

Дальнейшее лечение также направлено на под­
держание приемлемых уровней концентраций важ­
нейших ионов во внеклеточной жидкости. Понят­
но, что в длительной перспективе инфузионная те­
рапия солевыми растворами невозможна, поэтому 
заместительное лечение солями проводится per os. 
Больным, как правило, необходимо назначение 
высокосолевой диеты и потребление продуктов с 
большим содержанием калия и магния. Однако 
только за счет диетических воздействий достичь 
необходимого эффекта не удается. Чаще всего 
пациенту приходится регулярно принимать соли 
калия, а иногда и натрия, при этом дозы всегда при­
ходится подбирать индивидуально. Зарубежные 
нефрологи обычно рекомендуют 15-процентные 
растворы KCl и NaCl. Препараты используют в 
три-четыре приема в сутки. В отечественной прак­
тике 15-процентные растворы мало распростране­
ны, поэтому их обычно заменяют, более привыч­
ными нам, 10-процентными, с соответствующей 
корректировкой дозы. При не очень выраженных 
расстройствах ионного гомеостаза, например, ги- 
покалиемии в качестве средства поддерживающей 
заместительной терапии можно попробовать име­
ющиеся на рынке официнальные солевые смеси.

Дополнительно к терапии солями калия неред­
ко целесообразно или необходимо добавлять ка- 
лийсберегающие диуретики. Есть данные о попыт­
ках использования всего спектра препаратов это­
го ряда: спиронолактона, амилорида, триамтерена. 
К сожалению, в нашей стране (и в ряде других) 
чистые лекарственные формы двух последних пре­
паратов практически отсутствуют. Они поступа­
ют на рынок в виде композитов (например, триам- 
пур), которые включают и фармакологические 
средства, применение которых при СБ или СГ не­
желательно, в частности, тиазиды. Поэтому, в ре­
альности единственным калийберегающим диуре­
тиком, который у нас можно использовать при СБ 
или СГ, является блокатор минералкортикоидных 
рецепторов -  спиронолактон (верошп рирон). С уче­
том побочных эффектов этого препарата (особенно 
при длительном применении) поддерживающую дозу 
верошпирона следует стремиться минимизировать.

Назначение солей магния бывает необходимым 
при СГ и, изредка, при СБ. Препаратом выбора для 
этих целей считается магния хлорид. Однако он 
не включен в перечень лекарственных препаратов, 
разрешенных к применению в РФ. Поэтому, прак­
тически единственной альтернативой остается 
магния сульфат, побочные эффекты которого при 
пероральном назначении всем хорошо известны. В 
целом, фактически все соли магния могут прово­
цировать диарею, поэтому длительный их прием 
оказывается невозможным. В данной связи к при­
менению этих средств приходится прибегать для 
купирования проявлений гипомагниемии.

В случае развития выраженных клинических 
проявлений гипокалиемии, гипомагниемии, гипо- 
кальциемии необходимо начинать неотложную ин­
фузионную терапию солями данных катионов, ко­
торая проводится по общим правилам с последу­
ющим переходом на пероральный прием.

Распространенной практикой в лечении, в пер­
вую очередь, антенатальных вариантов СБ явля­
ется использование нестероидных противовоспа­
лительных средств (НСПВС). Смысл назначения 
этих препаратов сводится к подавлению повышен­
ной продукции почечных простагландинов, что, в 
частности, может дать антидиуретический эффект. 
Другим основанием для применения НСПВС мо­
жет считаться подавление активности РААС, что, 
в конечном итоге, должно противодействовать ги­
покалиемии. Среди всех НСПВС в терапии СБ 
своего рода «золотым стандартом» считается ин- 
дометацин, возможно потому, что он начал приме­
няться раньше всех и лучше всего изучен в дан­
ном плане. В детской практике рекомендованная 
доза индометацина составляет 1,5—2,5 мг/кг мас­
сы тела, разделенная на два приема [8]. Дозиров­
ки препарата у взрослых не отработаны. На наш 
взгляд, индометацин (или другие НСПВС) взрос­
лым пациентам с СБ должны назначаться только 
при выраженной полиурии (диурез более 2,0 л/сут) 
и/или при гипокалиемии, не корригируемой исполь­
зованием заместительной терапии солями и калий- 
сберегающими диуретиками. При этом поддержи­
вающая доза препарата (с учетом его ульцероген- 
ного и нефротоксического действия) должна быть 
минимизирована.

Помимо индометацина, в терапии СБ пытают­
ся использовать ибупрофен или селективные инги­
биторы ЦОГ II. Место этих средств, как, впрочем, 
и других препаратов, действие которых в той или 
иной мере направлено на подавление РААС (бета- 
блокаторы, ингибиторы ангиотензин I-превращаю- 
щего фермента), в лечении данного заболевания 
не определено. Недавно была опубликована рабо­
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та, в которой для угнетения активности ренина при 
синдроме Барттера был успешно использован алис- 
кирен [37]. Насколько эффективным окажется та­
кой подход покажет будущее.

Прогноз. Если СБ проявляется в раннем нео­
натальном периоде, прогноз его крайне серьезен. 
Когда заболевание своевременно не диагностиро­
вано и не приняты меры по лечению, то велик риск 
смерти новорожденного от нарушений в водно-со­
левого гомеостаза. Если неонатальный период прой­
ден благополучно и состояние пациента стабили­
зировано, то отдаленный прогноз при адекватных 
мерах по лечению и профилактике обычно вполне 
удовлетворителен, по крайней мере при СБ типов 
I—II. Отставание в росте и умственном развитии, 
которое отмечается у некоторых детей с СБ, с 
течением времени нередко удается преодолеть на 
фоне адекватной заместительной терапии солями 
калия, использовании калийсберегающих диурети­
ков и индометацина. Дети в развитии догоняют 
своих сверстников. Синдром Барттера типа III те­
чет более благоприятно, и обычно адекватный 
мониторинг данного состояния обеспечивает впол­
не приемлемое качество жизни. Синдром Гитель- 
мана вообще нередко протекает субклинически, его 
проявления могут возникать только при присоеди­
нении интеркуррентных заболеваний (например 
респираторные инфекции) и, в целом, характеризу­
ется хорошим прогнозом.

Отдельную проблему при СБ и СГ представ­
ляет «почечный» прогноз. Наиболее тяжел он при 
СБ типа IV, который характеризуется ранним раз­
витием терминальной почечной недостаточности 
(ТПН -  см. табл. 2). Следует иметь в виду воз­
можность развития нефрокальциноза, в основном 
при СБ типов I и II, который может стать причиной 
ТПН. С другой стороны -  современные данные 
свидетельствуют, что у отдельных больных с СБ 
типов I-III возможно формирование ТПН и без не­
фрокальциноза [28]. Интересно также, что в лите­
ратуре описан, по крайней мере, один случай разви­
тия ТПН при синдроме Гительмана [5]. Наконец, 
при ведении пациентов с СБ и СГ всегда приходит­
ся считаться с возможностью развития тяжелых 
дизэлектролитемий (особенно гипокалиемии), иног­
да приводящих к фатальным последствиям.

Так или иначе, «взрослые» врачи все чаще и 
чаще стали наблюдать пациентов с описанными 
выше вариантами наследственных тубулопатий. 
Следует, однако, признать, что большинство из нас 
(российских «взрослых» нефрологов) оказались не 
готовыми к сложившейся ситуации в силу недо­
статочного знакомства с этой довольно редкой, но 
весьма интересной патологией. Представляется,

что приведенные ниже описания клинических на­
блюдений, имевшие место в нашей практике, по­
могут какой-то мере восполнить данный пробел.

Б о льн ая  С ., 27 лет, п о сту п и л а  в 1-е н еф рологи ческое 
о тд ел е н и е  к л и н и к и  п р о п ед ев ти к и  в н у тр ен н и х  бо л езн ей  
С а н к т -П е тер б у р гск о го  го су д ар с тв е н н о го  м ед и ц и н с к о го  
у н и вер си тета  им . акад. И .П . П авл о в а  (С П бГ М У ) в п л ан о ­
вом  п о р яд к е  п о  н ап р а в л ен и ю  го р о дско го  к о н су л ьтати в ­
н ого  н еф р о ло ги ч еско го  ц ен тр а  С ан к т -П етер б у р га  (Г Н Ц ) 
с ж а л о б а м и  н а  вы р аж ен н у ю  о б щ у ю  сл а б о с ть , судороги  
н и ж н и х  и вер х н и х  конечностей , сон ли вость , И з анам н еза  
и звестн о , что  д о  1998 г. (возраст 20  лет ) сч и тал а  себя зд о ­
р о в о й , о  з а б о л е в а н и и  п о ч е к  и  м о ч е в ы в о д я щ и х  п у те й , 
и зм ен ен и й  в ан ал и зах  м очи  ни чего  н е знала . П овы ш ен и я 
у р о в н я  А Д  н е р еги с тр и р о в а л о с ь . В 1998 г. п о с л е  в ы р а ­
ж е н н о го  п с и х о эм о ц и о н а л ь н о го  с т р е с с а  р езк о  п о х у дел а  
н а  12 кг  с 45 к г  д о  31 кг. К  врачам  н е о б р ащ ал ась  вплоть  до  
2003 г. В 2003 г. (в во зр асте  25 лет ) в связи  с м ал о й  м ассой  
те л а  о бсл ед о вал о сь  у  тер ап евта  по  м есту  ж и тельства, где 
в п ер вы е  по  У З И  п о ч ек  вы явл ен  си м п то м  п о д ч ер к н у ты х  
п и р ам и д  (гу б ч атая  п очка?).

Д ля у точн ен и я  ди агн о за  н ап р авл ен а  (15 .12 .2003  г.) н а  
н е ф р о л о г и ч е с к о е  о т д е л е н и е  Л е н и н гр а д с к о й  о б л а ст н о й  
к л и н и ч ес к о й  б о л ь н и ц ы  (О К Б ), где б о л ь н о й  в ы п о л н е н о  
вс ес то р о н н ее  о б сл ед о ван и е . Клинический анализ крови: 
эр и тр о ц и ты  -  4 ,3 х 1 0 12/л , гем оглобин  -  140 г/л , лей коц и ты  
-  6 ,8 х 1 0 9/л , С О Э  -  15 м м /ч . Общий анализ мочи (табл. 3). 
Биохимическое исследование сыворотки крови  (таб л . 
4). Проба Зимницкого: 1003 -  1026, Д  > Н . П р о в ед ен а  
о ц ен к а  ф у н к ц и о н ал ьн о го  со сто ян и я  п о ч ек  (табл. 5). О п ­
р ед ел ен а  к онцентрация ал ьд о стер о н а  в пл азм е (К А П ): 500 
н г/м л  (н о р м а -  8 -  355 нг/м л). УЗИ почек и надпочечни­
ков: п р ав ая  п о ч к а  р азм ер о м  9 ,4 х 3 ,5  см , п ар е н х и м а  1,3­
0,9 , к он туры  р о вн ы е , эх о ген н о сть  н е  и зм ен ен а , п и р ам и ­
д ы  о вал ьн ы е  d  = 0,9 см  с ги п ер эх о ген н ы м  ободком , ч а ­
ш е ч н о -л о х а н о ч н ы й  к о м п л ек с  н е  и зм ен е н . В п р о е к ц и и  
п о ч к и : б ез о с о б е н н о с т е й , р а с п о л о ж е н а : о п у щ е н а  н и ж ­
н и м  п олю сом  д о  гр еб н я  п о дв здо ш н о й  кости ; л ев ая  п о ч ­
ка разм ер о м  9 ,2х3 ,5  см , п ар ен х и м а 1 ,4 -0 ,9 , контуры  р о в ­
н ы е, эх о ген н о сть  н е  и зм ен ен а , п и р ам и д ы  о в ал ьн ы е  d  = 
0,9 см  с ги п ер эх о ген н ы м  ободком , чаш ечн о-лохан очн ы й  
ком плекс н е  изм енен . В п р о ек ц и и  почки: без о со б ен н о с ­
те й , р а с п о л о ж е н а  о б ы ч н о . О б л а сть  н ад п о ч е ч н и к о в  без  
о с о б е н н о с т е й . Экскреторная урография, за к л ю ч е н и е : 
в ы д ел и тел ьн ая  ф у н к ц и я  п о ч ек  со х р ан ен а , п р ав о сто р о н ­
н и й  н еф р о п то з  I ст. Дуплексное сканирование и доппле­
рография сосудов почек. З а к л ю ч ен и е : г е м о д и н а м и ч е с ­
к и  зн а ч и м ы х  н ар у ш е н и й  к р о в о т о к а  п о  п о ч еч н ы м  а р т е ­
р и ям  н а  всех  у р о вн ях  н е получено . Д ан н ы х  за  п овы ш ен и е 
в н у т р и п о ч е ч н о го  с о с у д и с то го  с о п р о т и в л е н и я  н е  в ы я в ­
л ен о . Консультация эндокринолога: ги п о к а л и ем и я , в е ­
р о ятн о , о б у сл о вл ен а  п атологи ей  почек , дан н ы х  за  альдо- 
с т ер о м у  нет.

В х о д е  п р о веден н о го  обсл ед о ван и я  д ан н ы х  в п ользу  
гу б ч ато й  п о ч к и  н е п о л у чен о , ар тер и ал ьн ая  ги п ер тен зи я  
н е  за р е ги с т р и р о в а н а , э н д о к р и н н ая  п ат о л о ги я  и с к л ю ч е ­
на. Выставлялся диагноз: а н о м а л и я  р а зв и т и я  м о ч е в о й  
си стем ы : ги п о п ласти ческ ая  ди сп л ази я  почек . Х р о н и ч е с ­
кий интерстициальны й неф рит вне обострения. Гипокали- 
ем ическая  почка. И золированны й  м очевой  синдром . П р а­
восторонний  неф роптоз I ст. С охранная функция почек.

В х о д е  госп и тали зац и и  п р овод и лась  ал и м ен тар н ая  и
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Т а б л и ц а  3

Показатели общего анализа мочи
П о к а з а т е л и Д а т а

16.12.2003 10.11.2004 22.07.2005 16.09.2005

О т н о с и т е л ь н а я

п л о т н о с т ь 1 0 1 6 1 0 1 5 1 0 1 0 1 0 0 6

Р е а к ц и я щ е л о ч н а я щ е л о ч н а я щ е л о ч н а я щ е л о ч н а я

Б е л о к н е т н е т н е т н е т

С а х а р н е т н е т н е т н е т

Л е й к о ц и т ы 1 -  3  в  п / з р 2  -  5  в  п / з р 2  -  3  в  п / з р е д .  в  п / з р

Э р и т р о ц и т ы е д .  в  п / з р е д .  в  п / з р е д .  в  п / з р е д .  в  п / з р

Ц и л и н д р ы е д .  в  п / з р е д .  в  п / з р е д .  в  п / з р е д .  в  п / з р

Т а б л и ц а  4

Результаты биохимического исследования сыворотки крови
П о к а з а т е л и Д а т а

16.12.2003 10.11.2004 22.07.2005 16.09.2005

О б щ и й  б е л о к ,  г / л 8 6 7 9 , 0 8 5 6 9

Х о л е с т е р и н  о б щ и й ,  м м о л ь / л 5 , 0 7 4 , 2 6 - 4 , 0 3

Щ е л о ч н а я  ф о с ф а т а з а ,  Е / л - - - 4 7 , 0

К а л ь ц и й  и о н и з и р о в а н н ы й ,  м м о л ь / л 1 ,2 5 1 ,2 6 1 ,2 1 1 ,1 2

Н а т р и й ,  м м о л ь / л 1 3 9 ,6 1 3 8 ,0 1 3 6 ,3 1 3 8 ,6

К а л и й ,  м м о л ь / л 2 ,5 2 2 ,8 2 ,2 3 3 , 0

М о ч е в и н а ,  м м о л ь / л 6 ,6 2 4 , 1 8 5 ,0 3 1 ,1

К р е а т и н и н ,  м м о л ь / л 0 , 0 9 2 0 , 0 9 2 0 ,1 1 9 0 , 1 1 6

м ед и к ам ен то зн ая  ко р р ек ц и я  вы я вл ен н о й  ги п о кал и ем и и . 
В удовлетворительном  состоянии вы писалась (30.12.2003 г.) 
под  н аб л ю ден и я  н е ф р о л о га  Г Н Ц  с р ек о м ен д ац и ей  п р и ­
ем а  п р еп ар ато в  калия.

В п лоть  д о  11.2004 г. у  н еф р о ло га  н е н аблю далась , э п и ­
зо д и ч еск и  п р и н и м а л а  п р еп ар аты  к ал и я , к о н тр о л ь  кали я 
сы во р о тк и  к р о ви  н е про во д и л ся . 0 9 .1 1 .2 0 0 4  г. в связи  с 
п о явл ен и ем  су д орог н и ж н и х  и в ер х н и х  к он еч ностей  п о ­
вторно  б ы л а  го сп и тал и зи р о ван а  н а  н еф р о ло ги ч еско е  о т­
дел ен и я  О К Б  дл я  о бсл ед о ван и я  и у то ч н ен и я  диагноза.

В п р о ц ессе  го сп и тал и зац и и  вн овь  п р ед п р и н ято  р а з ­
вер н у то е  обследован и е. Клинический анализ крови: эр и т ­
р о ц и ты  -  3 ,9 х 1 0 12/л , гем о гл о б и н  -  132 г/л , л ей к о ц и ты  -  
4 ,1 х 1 0 9/л , С О Э  -  9 м м /ч . Общий анализ м о чи  (см . табл .
3 )  . Биохимическое исследование сыворотки крови (см . 
табл . 4). Проба Зимницкого: 1007 -  1028, Д  >  Н. П р о вед е­
н а  о ц ен к а  ф у н к ц и о н ал ьн о го  со сто ян и я  п о ч ек  (см . табл .
4 )  . О п р ед ел ен ы  п ар а м е тр ы  к и сл о тн о -о сн о в н о го  со с то я ­
ния (К О С ) к рови  (табл. 6). УЗИ почек и надпочечников: 
п р ав ая  п о ч к а  р а зм е р о м  9 ,3 х 3 ,6  см , п а р е н х и м а  1,3—0,9 , 
контуры : р о в н ы е , эх о ген н о сть : н е  и зм ен ен а , п и р ам и ды :

о вал ьн ы е d  =  0,9 см  с гиперэхогенны м  ободком, 
ч аш еч н о -л о х а н о ч н ы й  к ом п лекс: н е  и зм ен ен . В 
п р о ек ц и и  п очки : без о со б ен н о стей , р а с п о л о ж е ­
на: о п у щ е н а  н и ж н и м  п о л ю со м  д о  гр еб н я  п о д ­
взд о ш н о й  к о сти ; л ев ая  п о ч к а  р азм ер о м  9 ,2 х 3 ,5  
см , п ар ен х и м а  1 ,4 -0 ,9 , контуры : ровн ы е, эх о ген ­
ность: н е  и зм енена, пирам иды : о вал ьн ы е d  =  0,9 
см  с г и п е р эх о ге н н ы м  о б о д к о м , ч а ш е ч н о -л о х а ­
н очны й  комплекс: н е  изм енен . В п р о ек ц и и  п о ч ­
ки: без о собен н остей , расп о л о ж ен а: обы чно. О б ­
л а с т ь  н а д п о ч е ч н и к о в  б е з  о с о б е н н о с т е й .  
К ом пью т ерная т ом ограф ия (КТ) органов  

брюшной полости и забрюшинного про­
странства. З а к л ю ч ен и е : о р ган ы  б р ю ш ­
н о й  п о л о сти  и за б р ю ш и н н о го  п р о ст р ан ­
с т в а  без о со б ен н о стей ; рентгенограмма 
турецкого седла: ту р е ц к о е  с е д л о  о б ы ч ­
н о й  ф о р м ы  и р а з м е р о в . Консультация  
эндокринолога: ги п о кал и ем и я , вер о ятн о , 
о бу сл о вл ен а  пато л о ги ей  почек, дан н ы х  за  
эн до к р и н н у ю  патологию  нет. В ходе про­
веденного обследования диагноз не пе­
ресматривался: аном алия развития м о че­
вой системы : гипопластическая дисплазия 
п о чек . Х р о н и ч е с к и й  и н т е р с т и ц и а л ь н ы й  
н е ф р и т  в н е  о б о с т р е н и я . Г и п о к а л и е м и -  
ч е с к а я  п о ч к а . И зо л и р о в а н н ы й  м о ч е в о й  

синдром . В то р и чн ы й  дек ом п ен си рован н ы й  м етаб о л и ч ес­
кий  алкалоз. П р аво сто р о н н и й  н еф роп тоз I ст. С охранная 
ф у н к ц и я  п очек .

А ртериальная гипертензия н е зарегистрирована. В ходе 
госп и тали зац и и  проводилась  алим ентарная и  м ед и кам ен ­
тозная  коррекция вы явленной  гипокали ем и и  и м етабо л и ­
ческого алкалоза. В удовлетворительном  состоянии  вы п и ­
салась  (03 .12.2004 г.) под наблю дения неф ролога в Г Н Ц  с 
р ек о м ен д ац и ей  п р и ем а  пр еп ар ато в  кали я , вер о ш п и р о н а, 
диакарба. В дальн ей ш ем  у  неф ролога не наблю далась, р е ­
ком ендованную  тер ап и ю  п р и н и м ал а  н е постоян н о , кон т­
р оль  калия крови, К О С  крови  н е исследовался.

2 1 .07 .2005  г. к он трольн ая  го сп и тал и зац и я  н а  н еф р о ­
л о ги ч е с к о е  о тд е л е н и я  О К Б . П о  д а н н ы м  о б с л ед о в ан и я : 
клинический анализ крови: Э р  -  3 ,9 9 х 1 0 12/л , H b  -  137, 
Л ейк. -  4 ,8 х 1 0 9/л , С О Э  -  15; общий анализ мочи: см. табл. 
3; биохимическое исследование сыворотки крови: см . 
табл . 4; проба Зимницкого: 1005 -  1015, Д  >  Н ; функцио­
нальное состояние почек: см . таб л . 5; КОС крови: см. 
табл . 6; УЗИ почек и надпочечников: п р ав ая  п о ч к а  р а з ­
м ером  8,9 х 3,1 см , п ар ен х и м а 1,3 -  0,9, контуры : ровны е,

Т а б л и ц а  5

Показатели функционального состояния почек
П о к а з а т е л и Д а т а

18.12.2003 14.11.2004 25.07.2005 19.09.2005 29.09.2005

К р е а т и н и н  с ы в о р о т к и ,  м м о л ь / л 0 , 0 8 2 0 ,0 9 2 0 ,1 0 9 0 , 1 1 2 0 ,1 1 1

М о ч е в и н а  с ы в о р о т к и ,  м м о л ь / л 6 ,6 2 4 , 1 8 4 ,0 1 1 ,4 1 ,1

Н а т р и й  с ы в о р о т к и ,  м м о л ь / л 1 3 9 1 3 8 ,0 1 3 2 ,1 1 3 5 ,5 1 3 8 ,8

К а л и й  с ы в о р о т к и ,  м м о л ь / л 2 ,7 5 3 , 2 3 2 ,5 5 3 , 5 3 , 0

К а л ь ц и й  с ы в о р о т к и ,  о б щ и й ,  м м о л ь / л  

С у т о ч н а я .  э к с к р е ц и я  С а  с  м о ч о й ,

- 2 ,6 2 ,5 2 , 3 4 2 , 4

м м о л ь / 2 4  ч 1 ,5 5 - - 2 ,9 9 3 , 7

С П Б ,  г / 2 4  ч 0 ,0 3 1 - - с л е д ы 0 ,2

С К Ф ,  м л / м и н 5 9 , 9 4 9 , 3 5 0 ,3 6 8 , 8 7 3 , 6

П р и м е ч а н и е .  С П Б  -  с у т о ч н а я  п о т е р я  б е л к а .

эх о ген н о сть : н е  и зм ен ен а , п и ­
рам иды : о вал ьн ы е d  =  1,0 см  с 
г и п е р э х о ге н н ы м  о бо д к о м , ч а ­
ш е ч н о -л о х а н о ч н ы й  к о м п л ек с: 
н е  и зм ен е н . В п р о е к ц и и  п о ч ­
ки: без о собен н остей , р асп о л о ­
ж ен а: о п у щ ен а  н и ж н и м  п о л ю ­
с о м  д о  г р е б н я  п о д в з д о ш н о й  
к о с т и ; л е в а я  п о ч к а  р а з м е р о м
9,2 х 3,2 см , п ар ен х и м а 1,4 -  0,9, 
контуры : р о вн ы е , эхогенность: 
н е  и зм енена, пирам иды : о в ал ь ­
н ы е  d  = 1,0 см  с ги п ер эх о ген ­
н ы м  о б о д к о м , ч а ш е ч н о -л о х а ­
но чн ы й  ком плекс: н е  изм енен .
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Т а б л и ц а  6

Показатели кислотно-основного 
состояния крови

П о к а з а т е л и Д а т а

1 7 .1 1 .2 0 0 4 2 2 .0 7 .2 0 0 5 0 8 .0 8 .2 0 0 5 2 8 .0 9 .2 0 0 5

р н 7 , 4 4 7 , 4 7 , 4 2 7 , 4 6

p C O 2, м м  р т .  с т . 6 1 ,5 7 8 , 5 6 5 , 4 7 0 , 0

B E ,  м м о л ь / л 1 4 ,4 1 8 ,8 1 4 ,2 2 5 ,9

B B ,  м м о л ь / л 6 2 , 4 3 7 ,1 6 2 ,2 2 1 ,7

H C O 3- , м м о л ь / л 4 1 , 6 4 8 , 6 4 2 , 0 4 9 , 6

p O 2 , м м  р т .  с т . 1 3 ,6 1 2 2 0 , 4 1 2

В п р о ек ц и и  почки: без о соб ен н остей , р асп олож ен а: о б ы ч ­
но. О б л асть  н ад п о чечн и к о в  без о со б ен н о стей .

В х о д е  п р о веден н о го  о бсл ед о ван и я  ди агн о з не п ер е­
см атр и в ал с я : ан о м ал и я  р а зв и т и я  м о ч ев о й  си стем ы : г и ­
п о п л а с т и ч е с к а я  д и с п л а зи я  п о ч ек . Х р о н и ч е с к и й  и н т е р ­
ст и ц и ал ьн ы й  н еф р и т  в н е  о б о стр ен и я . Г и п о к ал и ем и ч ес - 
кая почка. И зо л и р о ван н ы й  м очевой  синдром . В тори чн ы й  
д е к о м п е н с и р о в а н н ы й  м е т а б о л и ч е с к и й  ал к ал о з . П р а в о ­
сто р о н н и й  н еф р о п то з  I ст. С о х р ан н ая  ф ункция почек.

А р т е р и а л ь н а я  ги п е р т е н зи я  н е  з а р е ги с т р и р о в а н а . В 
х о д е  го сп и тали зац и и  п р овод и лась  ал и м ен тарн ая  и  м ед и ­
к а м е н т о з н а я  к о р р е к ц и я  в ы я в л е н н о й  г и п о к а л и е м и и  и 
м етаболи ческого  алкалоза . В удовлетвори тельн ом  со с то ­
ян и и  вы п и сал ась  (1 2 .08 .2005  г.) под  наблю ден и я н еф р о ­
л о га  в Г Н Ц  с р ек о м ен д ац и ей  п р и ем а  п р еп ар ато в  кали я , 
в е р о ш п и р о н а , д и а к а р б а  и  го сп и тал и зац и и  д л я  д о о б с л е ­
д о в ан и я  н а  н еф р о л о ги ч еск о е  о тд ел ен и я  С П бГМ У .

05 .09 .2005  г. п о сту п и л а  н а  1-е неф р о ло ги ч еско е  о тд е­
л ен и я  С П бГМ У . П ри  п о сту п л ен и и  со сто ян и е у д о в л етв о ­
р и те л ьн о е , с о зн ан и е  я с н о е , кож а и в и д и м ы е  сл и зи с ты е  
о б о л о ч к и  ч и с ты е , о б ы ч н о го  ц в е та , И М Т  -  13 ,06  к г /м 2, 
отеков нет, А Д  -  110/70 м м  рт. ст., Ч С С  -  68 уд/м ин , то н ы  
сер д ц а ясн ы е, чисты е, ш у м о в  нет, Ч Д Д  -  16 в 1 м ин , д ы ­
х ан и е  ж естко е , х р и п о в  нет, ж и в о т  м ягк и й , б езб о л е зн ен ­
ны й, почки  н е  п ал ьп и р у ю тся , поколачивание по  п о ясн и ­
ц е б е зб о л е зн ен н о е .

В д о п о л н ен и е к  ан ам н езу  б ы ло  вы ясн ен о , что  п ац и ­
е н т к а  р о д и л а с ь  о т  п е р в о й  б е р е м е н н о с т и  в ср о к . Б е р е ­
м ен н ость  у  м атер и  п р о текал а  без ослож н ен и й . В ес и  р о ст  
при  р о ж д ен и и  н е  пом нит. Д ан н ы х  о  н ал и ч и и  п атологи и  
п о ч е к , с е р д е ч н о -с о с у д и с т о й  с и с т е м ы  и л и  н а р у ш е н и й  
во д н о -со л ево го  го м е о ст аза  у  р о д ств ен н и к о в  нет. И з п е ­
р ен есен н ы х  заб о л ев ан и й  отм еч ает  только  О РВ И .

Л а б о р а т о р н о :  клинический  анализ крови: Э р  -  
4 ,0 х 1 0 12/л , H b -  132, Л ей к . -  3 ,9 х 1 0 9/л , С О Э  -  4; общий 
анализ мочи: см . та б л . 3; биохимическое исследование 
сыворотки крови: см . табл . 4; проба Зимницкого: 1007 -  
1017, Д  >  Н ; функциональное состояние почек: см. табл. 
5; КОС крови: см . табл . 6; УЗИ почек и надпочечников: 
п равая  п о ч к а  р азм ер о м  9,5 х 3,1 х 4 ,0  см , п ар ен х и м а 1,5 -  
0 ,9, контуры : ровн ы е, эхогенность: н е  и зм енена, п и р ам и ­
ды : о вал ьн ы е d  =  1,0 см  с ги п ерэхоген н ы м  ободком , ч а ­
ш е ч н о -л о х а н о ч н ы й  к о м п л ек с: н е  и зм ен е н . В п р о ек ц и и  
п о ч к и : без  о с о б е н н о с т е й , р а с п о л о ж е н а : о п у щ е н а  н и ж ­
ним  п о л ю со м  д о  гр еб н я  п о двздо ш н о й  кости ; л ев ая  п о ч ­
ка р азм ер о м  9,2 х 3,5 х 3,7 см , п ар ен х и м а 1,5 -  0 ,9, конту­
ры : р о вн ы е , эхогенность: н е  изм енена, пирам иды : о вал ь ­
н ы е  d  =  1 ,0  см  с г и п е р э х о г е н н ы м  о б о д к о м ,
чаш ечн о-лохан очн ы й  ком плекс: н е  изм енен . В п р о ек ц и и  
почки: без о собен н остей , р асп олож ен а: обы чно. О бласть  
надпочечников без осо б ен н о стей . С  учетом  дан н ы х  ан ам ­

н еза  и  результатов обсл ед о ван и я  больн ой  бы л  вы ставлен  
п р ед вар и тел ьн ы й  диагноз: си н дром  кан ал ьц ево й  д и сф у н ­
кции. К ласси чески й  си н дром  Б арттера? С и н дром  Г итель- 
м ан а? Д ля у то ч н ен и я  д и агн о за  д о п о л н и тел ьн о  в ы п о л н е­
но: о п р ед ел ен и е кон ц ен тр ац и и  м агн и я  в сы во р о тк е  к р о ­
ви: 0,9 м м о л ь /л  (н о р м а -  0,7 -  1,05 м м оль/л ); К А П : 419 ,6  
п г/м л  (н о р м а -  70 -  300 пг/м л).

Таким образом, результаты длительного на­
блюдения пациентки показали наличие у нее стой­
кой гипокалиемии с клиническими проявлениями 
(тетания, мышечная слабость) с учетом отсут­
ствия в анамнезе указаний на прием диуретиков и 
алиментарную недостачу продуктов, содержащих 
калий.

Наблюдаются также выраженный метаболи­
ческий алкалоз, нормальный уровень АД, относи­
тельная сохранность фильтрационной способнос­
ти почек и тенденция к умеренному нарастанию 
КАП плазмы. Такая клиническая картина застав­
ляет, в первую очередь, заподозрить один из вари­
антов синдрома Барттера. Вероятность других 
состояний, с наличием гипокалиемии и алкалоза, в 
частности синдрома Конна, синдрома Лидля, син­
дрома кажущегося избытка минералкортикоидов 
(дефицит 11-бета-гидроксистериддегидрогеназы 
типа II) или различных типов вторичного (гиперре- 
нинемического) альдостеронизма крайне мала. 
Практически все эти заболевания сопровождают­
ся стойкой и высокой артериальной гипертензией, 
которая никогда не регистрировалась у обсуждае­
мой пациентки. Против синдрома Конна свидетель­
ствует и отсутствие изменений УЗИ-картины над­
почечников (при неоднократных исследованиях), 
данные КТ органов брюшной полости и забрюшин- 
ного пространства, а также относительныо незна­
чительное увеличение КАП [419,6 пг/мл (норма -  
70 -  300 пг/мл)]. Данные дуплексного сканирова­
ние и допплерографии сосудов почек (заключение: 
гемодинамически значимых нарушений кровото­
ка по почечным артериям на всех уровнях не по­
лучено. Данных за повышение внутрипочечного 
сосудистого сопротивления не выявлено) также 
служат дополнительным аргументом против вто­
ричного альдостеронизма.

На основе имеющихся данных, гораздо слож­
нее решить вопрос, о каком конкретно варианте 
синдрома Бартера идет речь. Выявление заболе­
вания в сравнительно позднем возрасте, отсутствие 
выраженной полиурии и полидипсии, повышения 
экскреции кальция с мочой сразу ставят под со­
мнение антенатальные варианты синдрома (типы 
СБ I и II). В силу объективных причин еще менее 
вероятными представляются СБ, сочетающийся 
с нейросенсорной глухотой, или аутосомно-доми- 
нантная гипокальциемия (см. табл. 1). На основе
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отмеченного выше, наиболее вероятными заболе­
ваниями в рассматриваемом случае следует при­
знать либо синдром Гительмана, либо синдром 
Барттера типа III (патология CLC-Kb хлорных ка­
налов). При этом, первая манифестация заболева­
ния во взрослом возрасте скорее позволяет запо­
дозрить СГ. Однако наиболее характерными отли­
чительны ми чертами последнего состояния 
считаются стойкая гипокальциурия и наличие ги- 
помагниемии. При трех определениях суточной 
экскреции кальция с мочой (см. табл. 5) только в 
одном случае этот параметр составил 1,55 ммоль/ 
сут, а в двух других превышал 2,0 ммоль/сут. Кон­
центрация магния в сыворотке крови у рассматри­
ваемой больной оказалась нормальной (0,9 ммоль/ 
л; норма: 0,7 -  1,05 ммоль/л). В связи с этим мы 
все же решили остановиться на диагнозе: Класси­
ческий синдром Барттера (синдром Бартте­
ра, тип III).

Описанный случай в чем-то похож на представ­
ленный итальянскими нефрологами [20]. Под их 
наблюдением оказался 28-летний мужчина, который 
был обследован в связи с призывом на военную 
службу. Точный анамнез не известен, кроме того, 
что гипокалиемия была впервые выявлена в 25 лет, 
но детального обследования в то время не провели. 
У пациента, как и у нашей больной, отмечалась нор- 
момагниемия, имели место повышение КАП и уме­
ренный метаболический алкалоз при нормальных 
уровнях АД. Правда, в отличие от наблюдаемой 
нами пациентки, у больного, описанного итальянски­
ми коллегами, отмечалась никтурия (2 мочеиспус­
кания за ночь). Незадолго до обследования имел 
место эпизод левосторонней почечной колики с от­
хождением камня. Кроме того, у этого пациента на­
блюдалась нормокальциемическая гиперкальцийу- 
рия, чего не было у нашей больной. Существенно, 
что молекулярно-генетический анализ, проведенный 
итальянскими специалистами, выявил мутацию 
(значительную делецию) CLCNKB-гена, что соот­
ветствует синдрому Барттера типа III.

Понятно, что в силу причин, описанных выше, 
диагностика точного варианта СБ на основе кли­
нико-функциональных данных не может считать­
ся достоверной. К сожалению, молекулярно-гене­
тический анализ у нашей пациентки не был выпол­
нен по техническим причинам. Однако она остается 
под наблюдением клиники и, возможно, через не­
которое время диагноз будет уточнен.

В любом случае, на наш взгляд, представлен­
ное наблюдение иллюстрирует интересный вари­
ант канальцевой дисфункции, который могут 
встретить не только педиатры, но и «взрослые» 
нефрологи.

Следующий клинической случай, который на­
блюдался в нашей клинике, тоже представляет 
определенный интерес.

Б о льн ая  К ., 34 лет, п о сту п и л а  н а  1-е неф р о ло ги ч еско е  
о тд ел ен и е  к л и н и к и  п р о п ед ев ти ки  вн у тр ен н и х  бо л езн ей , 
С а н к т -П е тер б у р гск о го  го су д ар с тв е н н о го  м ед и ц и н с к о го  
у н и вер си тета  им . акад. И .П . П авл о в а  (С П бГ М У ) в п л ан о ­
вом  п о р яд к е  по  н ап р а в л ен и ю  го р о дско го  к о н су л ьтати в ­
н ого  н еф р о ло ги ч еско го  ц ен т р а  С ан кт-П етер б у р га  (Г Н Ц ) 
2 3 .0 9 .2 0 0 8  г.. П ри  п о сту п л ен и и  ж ал о вал ась  н а  вы р аж ен ­
ную  общ у ю  сл або сть , у м ер ен н ы е  отеки  стоп  и го л ен ей , 
п о я в л я ю щ и е с я  в в е ч е р н е е  в р е м я , г о л о в о к р у ж е н и е , п е ­
р и о д и ч ес к и  п о тер ю  со зн ан и я . Н а  м о м е н т  о см о тр а  в с о ­
зн ан и и , головокруж ения нет. Т акж е отм ечает отеки  стоп, 
голеней , п р еи м у щ ествен н о  в вечер н ее  врем я. Н а  м ом ент 
о см о тр а  отеков нет. В течен и е года похудела с 45 д о  43 кг. 
Т ак ж е в течен и е 4 л ет  ам енорея.

Анамнез заболевания: Д о  1994 г. сч и тал а  себя  п р ак ­
ти ч ес к и  зд о р о во й , к  вр ачам  н е о б р ащ ал ась , н е  о б с л ед о ­
валась . В 1994 г. во  вр ем я  бер ем ен н о сти  (7-й  м еся ц ) со 
слов больн ой  отм ечено  п оявлен и е отеков, вплоть  д о  ана- 
сарки . О п ять  ж е  со  слов п ац и ен тк и  (м едицинской  д о к у ­
м е н т а ц и и  н е  п р е д с т а в л е н о )  д и а гн о з  н еф р о п а т и и  б е р е ­
м ен н ы х  н е  в ы ставл ял ся , п р о теи н у р и и , ар тер и альн о й  ги ­
пер тен зи и  н е б ы ло  (А Д  110/70 м м  рт. ст.). Р оды  н а  38-й  
н ед ел е  без осл о ж н ен и й .

И з сем ей н о го  ан ам н еза  и звестн о , что  у  б р а та  п ац и ­
ентки , п р о ж и ваю щ его  в дру го м  городе , выявлялась ги­
покалиемия и ставился диагноз синдрома Гительмана.

В дальнейш ем  д о  2004 г. н е  обследовалась. А Д  в 1996 г. 
при  р азо во м  и зм ер ен и и  90 /60  м м  рт. ст. В 2004  г. п о сл е  
психо эм о ц и о н ал ьн о го  стр есса  похудела за  год с 50 д о  45 
кг, тогда ж е  вн овь  стал а  отм ечать п оявление отеков н и ж ­
н и х  конечностей  к  концу  р абочего  дня. В 2005 г. в связи  с 
отекам и  н и ж н и х  конечностей , л и ц а  обр ащ ал ась  к  у р о л о ­
гу: в о бщ ем  ан ал и зе  м очи  от 2005 г. лей ко ц и ты  1 -2  в п /зр , 
б ел о к  0,033 г/л , эр и тр о ц и ты  3 0 -4 0 -6 0  в п /зр . В би о х и м и ­
ческом  ан али зе сы воротки  к рови  креати н и н  0,121 м м о л ь / 
л , м о чеви н а 20 ,4  м м оль /л  (!?). В ы ставл ял ся  ди агн оз х р о ­
н и ч е ск о го  п и е л о н е ф р и т а  н а  ф о н е  п р ав о сто р о н н е го  н е- 
ф роптоза. В 2006  г. п о тер ял а  в в е се  ещ е 5 кг  (в настоящ ее 
вр ем я  м асса  тел а  43 кг). В авгу сте  2006  г. о бследовалась  
н а  2 -м  н е ф р о л о л о ги ч е с к о м  о т д е л е н и и  к л и н и к и  п р о п е ­
девтики  вн у тр ен н и х  бо л езн ей  СП бГМ У. В ы ставл ен  д и а г ­
н оз: п р а в о сто р о н н и й  н еф р о п то з , в т о р и ч н ы й  п и е л о н е ф ­
рит, Х Б П  III ст. В биохим ическом  ан ал и зе  сы воротки  к р о ­
ви : к а л и й  2 ,5 - 3 ,7  м м о л ь /л , к р е а т и н и н  0 ,1 0 3  м м о л ь /л , 
м о ч е в и н а  5,7 м м о л ь /л . В о б щ ем  ан ал и зе  м очи : п р о те и ­
н у р и я  0 ,2 -0 ,0 8  г/л , лей ко ц и ты  0 -1  в п /зр . П о  дан н ы м  У З И  
п равая  п о ч к а  9 ,8х4 ,7 , л ев ая  -  9 ,2х4 ,6 . П осле вы п и ски  р е ­
ком ендованную  тер ап и ю  (п ан ан ги н  1x2) п о л у ч ал а  6 м ес, 
з а т е м  с а м о с т о я т е л ь н о  п р е к р а т и л а  п р и е м  п р е п а р а т а . С 
2007  г. наблю дается  в ГН Ц .

Н е о д н о к р а т н о  г о с п и т а л и з и р о в а л а с ь  в р а з л и ч н ы е  
с т а ц и о н а р ы  с д и а гн о зо м  х р о н и ч е с к и й  п и ел о н е ф р и т . С 
200 7  г. н а  ф оне ги п отон и и  8 0 /6 0 -7 0 /5 0  м м  рт.ст. отм ечает 
п о я в л е н и е  го л о в о к р у ж е н и я , э п и зо д и ч е с к и е  п о те р и  с о ­
зн ан и я . П о  д ан н ы м  м агн и тн о -р езо н ан сн о й  ан ги о гр аф и и  
сосудов головного  м о зга  о т  19 .04.2008 г. вы я вл ен а  ги п о п ­
л а зи я  п р а в о й  п о зв о н о ч н о й  а р т е р и и , п о  д а н н ы м  У ЗД Г , 
у м ер ен н а я  в е р теб р о ген н ая  к о м п р есси я  л ев о й  п о зв о н о ч ­
н ой  ар тери и , в ы р аж ен о е сн и ж ен и е к р о в о то к а  по  п равой
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п о зв о н о ч н о й  а р т е р и и  
в п р о к си м ал ьн о м  о тд е­
ле. В и ю н е 2007 г. п о с ­
л е  о б м о р о к а  б ы л а  го с­
п и тал и зи р о ван а  в Н И И  
с к о р о й  п о м о щ и  и м . 
И .И . Д ж анелидзе. В сы ­
в о р о т к е  к р о в и : к а л и й
1,3 м м о л ь /л ,  н а т р и й  
128 м м о л ь /л , к р е а т и ­
н и н  0 ,13  м м о л ь /л , м о ­
ч е в и н а  2 6 ,7  м м о л ь /л  
(!?). В о б щ е м  ан а л и зе  
м очи  -  белок  0 ,047  г/л. 
Зи м ой  2 0 0 7 -2 0 0 8  г. о т ­
м ечалась, со  слов б о л ь ­
ной, ф ебри льн ая л и х о ­
радка, к  врачам  н е о б ­
р а щ а л а с ь .  К а ш л я , 
б о л е й  в п о я с н и ч н о й  
о б л а с т и  н е  б ы л о . В 
2008  г. п ри  сл уч ай н ом  
о б сл ед о ван и и  вы явлен

Т а б л и ц а  7

Показатели функционального состояния почек больной К.
П о к а з а т е л и Д а т а

1 8 .0 8 .2 0 0 6 0 7 . 0 7 . 2 0 0 8 2 5 . 0 9 . 2 0 0 8 2 7 . 1 0 . 2 0 0 8

К р е а т и н и н  с ы в о р о т к и ,  м м о л ь / л 0 ,1 0 3 0 ,0 9 6 0 ,1 3 1 0 ,0 9 2

М о ч е в и н а  с ы в о р о т к и ,  м м о л ь / л 5 ,7 0 8 ,9 0 2 5 , 0  ( ? ! ) 5 ,4 0

К а л и й  с ы в о р о т к и ,  м м о л ь / л 2 ,5 0 1 ,8 0 2 ,1 0 3 , 1 0

Н а т р и й  с ы в о р о т к и ,  м м о л ь / л 1 3 6 ,1 1 3 1 ,0 1 2 4 ,3 1 3 6 ,2

К а л ь ц и й  с ы в о р о т к и ,  о б щ и й ,  м м о л ь / л 2 ,2 1 2 ,2 3 2 ,5 0 2 ,4 0

Х л о р  с ы в о р о т к и ,  м м о л ь / л 8 8 ,0 8 7 ,0 7 5 , 0 9 3 , 0

Н е о р г а н и ч е с к и й  ф о с ф о р  с ы в о р о т к и ,  м м о л ь / л 0 , 9 4 0 ,7 7 1 ,2 7 1 ,0 1

К л и р е н с  к р е а т и н и н а ,  м л / м и н / 1 , 7 3  м 2 5 2 ,5 4 6 , 7 3 8 , 0 3 7 ,1

С К Ф ^ ,  м л / м и н / 1 , 7 3  м 2 5 9 ,0 5 6 ,5 3 6 , 0 6 3 ,7

С К Ф № , м л / м и н / 1 , 7 3  м 2 4 8 , 7 5 0 ,1 3 6 , 7 5 1 ,8

Э к с к р е ц и я  к р е а т и н и н а ,  м м о л ь / с у т 6 ,2 3 5 ,1 7 5 , 7 4 3 , 9 4

Э к с к р е ц и я  м о ч е в и н ы ,  м м о л ь / с у т 2 2 1 ,5 2 2 0 ,9 1 8 1 ,5 1 2 9 ,8

Э к с к р е ц и я  к а л и я ,  м м о л ь / с у т 5 3 ,5 5 7 ,1 4 1 , 2 4 1 , 4

Э к с к р е ц и я  н а т р и я ,  м м о л ь / с у т 8 8 , 6 6 3 ,8 9 5 , 6 1 6 5 ,7

Э к с к р е ц и я  к а л ь ц и я ,  м м о л ь / с у т 3 , 0 3 , 2 8 1 ,5 2 3 ,6 1

Э к с к р е ц и я  х л о р а ,  м м о л ь / с у т 1 0 7 ,3 7 2 , 2 1 0 0 ,3 1 5 4 ,4

Э к с к р е ц и я  ф о с ф о р а ,  м м о л ь / с у т 7 , 5 3 1 7 ,0 1 6 ,8 3 1 1 ,8 8

Д и у р е з ,  л / с у т 2 ,1 5 2 ,1 0 1 ,9 0 2 ,2 0

П р о т е и н у р и я ,  г / с у т 0 , 3 4 0 ,8 2 0 ,6 7 С л е д ы

хро н и ческ и й  ви русн ы й  геп ати т  С. В Г Н Ц  вы сказан о  п р ед ­
п о л о ж е н и е  о  н ал и ч и и  с и н д р о м а  Б ар тт ер а . В б и о х и м и ­
ческом  ан ал и зе  сы воротки  к рови  от 04 .09 .2007  г.: натрий  
126 м м оль/л , калий  1,6 м м оль/л . Р еком ендован  п ри ем  ас- 
пар кам а (2 т .х2  р).

В ию ле 2008  г. го сп и тал и зи р о валась  во  В Ц Э Р М  М Ч С . 
В ы ск азан о  вп еч атл ен и е  о  си н д р о м е  Г ител ьм ан а . В б и о ­
х и м и ч е с к о м  а н а л и з е  с ы в о р о т к и  к р о в и :  к р е а т и н и н  
0,123 м м оль/л , м о чеви н а 16,8 м м оль /л  (!?). О бщ и й  х о л ес ­
те р и н  сы в о р о тк и  к р о в и  6,5 м м о л ь /л , к ал и й  1 ,4 -2 ,1 -2 ,7  
м м оль/л , н атрий  1 2 9 ,8 -132 ,2 , м оль/л , м агний  0 ,82 м м оль/ 
л; С П Б  -  0 ,315 г/сут. П ри  иссл ед о ван и и  к и сл о тн о -о сн о в­
н ого  состоян и я  крови: р Н  -  7 ,553, р С О 2 -  37,0 -  м етаб о л и ­
ч еск и й  ал к ал о з (др у ги е  п о к азател и  К О С  н е п р ед ст ав л е ­
ны ). К он ц ен траци я  ал ьд о стер о н а  в пл азм е 690 ,8  пг/м л.

П о  д ан н ы м  су то ч н о го  Э К Г  и А Д  м о н и то р и р о в ан и я  
и ш ем и ч е ск и х  и зм ен ен и й  нет, А Д  х ар а к тер н о  д л я  ги п о ­
тен зи и . К Т  го л о в н о го  м о зга  -  н ар у ж н ая  ги д р о ц еф ал и я . 
П о с л е  в ы п и с к и  п р и н и м а л а  в е р о ш п и р о н  50 м г/су т , п а ­
н ангин  по 1 т. х 3 р.

2 3 .09 .2008  г. го сп и тал и зи р о ван а  н а  1-е неф р о ло ги ч ес- 
кое отд ел ен и е кли н и ки  п р оп ед евти ки  вн у тр ен н и х  б о л ез­
ней  С П б Г М У  им. акад. И .П . П авлова. П ри  о бследован и и  
а л ь д о с т е р о н  2 8 1 ,0  (н о р м а  1 0 -1 6 0  п г /м л ) , р е н и н  > 2 5 0 0  
м кМ Е д /м л  (норм а: стоя  -  4 ,4 -4 6 ,1  м м ; л еж а  -  2 ,8  -  39,0). 
П ри  и сследован и и  К О С  крови : р Н  7 ,506, р С О 2 39,8 м м  рт. 
ст., H C O 3 30,8 м м оль/л , В Е  +7 ,7  м м оль/л . В би о х и м и ч ес­
ких  анал и зах  сы воротки  крови : кали й  1,6—2,1 м м оль/л , н а ­
три й  1 1 6 -1 2 4 ,3  м м оль/л , к реати н и н  0,131 м м оль/л , м о ч е ­
ви н а 25 ,0  м м оль/л , х л о р  75 м м оль/л , глю коза 5.9 м м оль/л , 
м агн и й  1,02 м м оль/л . В клиническом  ан ал и зе  крови : эр и т ­
роциты : 4 ,6 х 1 0 12/л , гем оглобин  140 г/л , Ц П  0,91, л ей к о ц и ­
ты  11 ,6х109/л , С О Э  50 м м/ч.

Н еф о б и о п си я . С в ето в ая  м и к р о ск о п и я . О к р аск и : ге- 
м ато к си л и н /эо зи н , В а н -Г и зо н , PA S, х р о м о тр о п , э л а с т и ­
ка по  В ейгарту , с е р еб р ен и е  по  Д ж онсу, конго-рот.

В с р е за х  к о р ко вы й  сл о й  с ч и с л о м  к л у б о ч к о в  д о  21, 
3 и з  н и х  с к л е р о зи р о в а н ы  п о л н о ст ью . Н а  п ер в ы й  п л ан

ей. К лубочки  в зо н ах  ск л ер о за  с у то л щ ен н о й  капсулой  с 
п р о л и ф ер а ц и ей  к л е то к  м еза н ги я  и  у в е л и ч ен и е м  м е за н ­
ги ал ь н о го  м атр и к са  с су ж ен н ы м и  п р о св ета м и  к ап и л л я ­
р о в  О тд ел ьн ы е  к л у б о ч к и  вн е  зо н  ск л е р о за  ( 4 -5 )  о б ы ч ­
н ы х  р азм ер о в  с то н к и м и  р азвер н у ты м и  п етлям и  с н езн а­
ч и т е л ь н о й  п р о л и ф е р а ц и е й  к л е т о к  м е за н ги я  м а т р и к с а , 
б а з а л ь н ы е  м е м б р а н ы  к а п и л л я р о в  к л у б о ч к о в  т о н к и е , 
ф у к си н о ф и л ь н ы е  о тл о ж ен и я  н е  о п р ед ел я ю т ся . К а н а л ь ­
ц ы  в зо н ах  ск л ер о за  атр оф и рован ы , вн е эти х  зо н  д е ф о р ­
м и р о в ан ы , р а с ш и р е н ы  с у м е р е н н о й  зе р н и с т о й  д и с т р о ­
ф ией  и ли  субатроф и ей . В п р о св ете  к ан альц ев  эр и тр о ц и ­
ты  и эр и тр о ц и тар н ы е ц илиндры . Н а  гр ан и ц е с п ереходн ой  
зо н о й  в про светах  кан ал ьц ев  м н о го  о тлож ен и й  и звести  с 
п о л н о й  атр о ф и ей  эп и тел и я  к ан ал ьц ев . С о су д ы  н е  и зм е­
нены . Р еакц и я с конго-рот (-).

З а к л ю ч е н и е . Х р о н и ч е с к и й  и н т е р с т и ц и а л ь н ы й  н е ­
ф рит.

И м м уноф лю оресцентное исследование биопсии почки.
И с п о л ь з у е м ы е  а н т и с ы в о р о т к и : а н т и ^ ,  а н т и к в ,  

а н т и ^ М , ан ти IgA , а н т и С Ц , ан ти С 3 , ан ти кап п а, ан ти л ям ­
бд а , ан ти ф и б р и н о ген .

З акл ю ч ен и е . В м е за н ги и  клу б о чк о в  о тл о ж ен и я  Ig G  
(2+), IgM  (2+), IgA  (2+), C3 (2+).

О бщ ее заклю чен и е. Х р о н и ческ и й  и н терсти ц и альн ы й  
н еф р и т.

П о дан н ы м  У З И , п еч ен ь  н е у вел и ч ен а  (квр-11 ,8 ), д е ­
ф о р м ац и я  ж е л ч н о го  п у зы р я , п р ав ая  п о ч к а  9 ,6 х 4 ,1 х 4 ,2 , 
п ар ен х и м а  1 ,4 -0 ,8 , эхогенность  1, л ев ая  почка 9 ,2 х 4 ,2 х 4 ,4 , 
п ар ен х и м а  1 ,4 -0 ,8 , эх оген н ость  - 1 ,  п и р ам и ды  о вал ьн ы е с 
ги п ер эх о ген н ы м  ободком  d=1,1  см , п р ав о сто р о н н и й  не- 
ф роптоз. П о  д ан н ы м  Э К Г  си н у со вы й  р и тм  с Ч С С  90 в 1 
м и н , у в е л и ч е н и е  п р ав о го  п р ед се р д и я , и зм ен е н и я  р е п о ­
ляр и зац и и  в области  передн ебоковой  и н и ж ней  стенки  в 
ви де го р и зо н тальн о й  и косонисходящ ей  д еп р есси и  ST  11, 
111, avf, V 2 -V 6 , D ,A ,I 1,—1,5 мм. В ан ал и зе  м очи: белок  
0 ,35 г/л , л ей к о ц и ты  0 -1  в п /зр , эр и тр о ц и ты  5 -1 0  в п /зр. 
С уточная п р о теи н у р и я  0 ,67  г.

П о  д а н н ы м  Э Х О К Г, к ам ер ы  се р д ц а  н е  р ас ш и р ен ы ,
в ы с ту п а ет  в ы р а ж е н н ы й  к р у п н о о ч аго в ы й  с к л ер о з  ст р о -  м и о к а р д  л е в о го  ж е л у д о ч к а  н е  у то л щ е н , си с то л и ч е с к а я  
м ы  с д и ф ф у зн о й  л и м ф о ги с т и о ц и т а р н о й  и н ф и л ь т р а ц и -  ф ун кц и я  н е и зм ен ен а  (Ф В  71), ди асто л и ч еск ая  ф ункция
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н е н аруш ен а, р асч етн о е  давл ен и е  в л его ч н о й  ар тери и  по 
вер х н ей  гр ан и ц е  н орм ы .

Н а  обзо р н о й  р ен тген о гр ам м е  ор ган о в  грудной  к л ет­
ки  изм ен ен и й  н е  вы явлено . П ри  о см о тр е  оку ли ста  вы я в­
л ен а  ан ги о п ати я  сетчатки .

К о н с у л ь т и р о в а н а  н е в р о л о го м : д и с ц и р к у л я т о р н а я , 
д и с м ета б о л и ч еск ая  э н ц еф ал о п о л и н ей р о п ат и я , д л я  д и ф ­
ф е р ен ц и ал ь н о го  д и а г н о за  с р а с с е я н н ы м  с к л е р о зо м  р е ­
к о м е н д о в а н о  М Р Т  го л о в н о го  м о зга . П р и  М Р Т  к ар ти н а  
н ар у ж н о й  ги д р о ц е ф ал и и , М Р -п р и зн а к и  д и с ц и р к у л я то р - 
н о й  эн ц еф ал о п ат и и .

П р о во д и лась  тер ап и я  вер о ш п и р о н о м  с п остеп ен н ы м  
н ар а с т а н и е м  д о з ы  д о  2 0 0  м г/су т , а  т а к ж е  п р еп а р ат ам и  
кали я и ги п ер то н и ч ески м  р аство р о м  х л о р и д а  н атри я , н а  
ф о н е которой  о тм еч ал о с ь  у м ен ь ш е н и е  о б щ ей  сл аб о сти , 
го л о в о к р у ж ен и я , в б и о х и м и ч еск о м  ан а л и зе  к р о в и  у р о ­
вень  кали я 3,1 м м оль/л , н атри й  136,2 м м оль/л . В к л и н и ­
ческ о м  ан а л и зе  к р о ви : эр и тр о ц и ты  3 ,9 х 1 0 12/л , г ем о гл о ­
бин  119 г/л , Ц П  0,92, л ей к о ц и ты  8 ,8 х 1 0 9/л , С О Э  44  м м/ч. 
П о  д а н н ы м  к о н тр о л ьн о го  ф у н к ц и о н ал ьн о го  и с с л е д о в а ­
ния со сто ян и я  п очек  (табл. 7), креати н и н  0 ,092, м о чеви н а
5,4 м м оль/л , С П Б  следы , С К Ф  63,67 м л/м ин /1 ,73  м 2. В ы п и ­
сан а  с диагнозом : си н дром  Б а р т ер а  т и п а  III. Р еком ен­
д о в а н о  в ы п о л н е н и е  ге н е ти ч е ск о го  и сс л ед о в ан и я . Б ы л о  
р е к о м е н д о в а н о  д о б а в л е н и е  с о л и  к  п и щ е , п р и е м  со л ей  
кали я (кали я  х л о р и д  10% -10,0  и ли  кал и й н о р м и н  -  1,0 в 
сутки . П о вто р н ая  го сп и тал и зац и я  чер ез 6 м ес.

В диагностическом плане данный случай, по­
жалуй, представляет более сложную проблему, чем 
предыдущий. В принципе, стойкая гипокалиемия, 
повышение активности РААС, гипохлоремический 
метаболический алкалоз, наряду с нормальными 
уровнями магния в сыворотке крови и обычно нор­
мальными показателями почечной экскреции каль­
ция (см. табл. 7) и обычно пониженным уровнем 
артериального давления, согласуются с клинической 
картиной СБ типа III. В то же время, имеющиеся 
данные, наверное, полностью не исключают и на­
личие синдрома Гительмана. С другой стороны, 
результаты обследований, прежде всего с учетом 
результатов прижизненного морфологического ис­
следования почек, которое выявило отчетливые 
признаки хронического повреждения тубулоинтер- 
стиция, могут получить и другую трактовку. 
Нельзя полностью исключить наличия (скорее все­
го, идиопатического) хронического тубулоинтерсти­
циального нефрита, который и без генетически 
обусловленных дефектов соответствующих ионных 
транспортеров может привести к почечным поте­
рям солей с развитием клинической картины 
сольтеряющей почки (по сути, псевдобарттеровс- 
кого синдрома). В данном случае, есть и некото­
рые другие особенности. В частности, пациентка 
периодически отмечала появление отеков, которые 
не характерны для СБ и СГ. Трудно объяснимо 
периодически регистрируемое транзиторное нара­
стание концентрации мочевины в сыворотке крови

до довольно высоких значений (эпизоды преходя­
щего преренального острого повреждения почек на 
фоне гипотонии и уменьшения эффективного объема 
внеклеточной жидкости?). Протеинурия и перио­
дически выявляемые изменения в мочевом осад­
ке, скорее всего, могут быть следствием тех мор­
фологических изменений в ткани почек, которые 
были обнаружены при нефробиопсии.

В данном случае в пользу наследственной ту- 
булопатии нас побудили высказаться результаты 
семейного анамнеза: подозрение на наличие синд­
рома Гительмана у брата, поскольку сложно пред­
положить, что у двух близких родственников без 
видимой причины разовьется тубулоинтерстици­
альный нефрит. Однако для подтверждения диаг­
ноза здесь абсолютно необходимо молекулярно­
генетическое исследование, которое в настоящее 
время технически не возможно.

Заключение. Как свидетельствуют данные 
литературы и результаты приведенных выше кли­
нических наблюдений, в настоящее время «взрос­
лый» нефролог вполне может встретиться с паци­
ентом, у которого могут наблюдаться те или иные 
проявления синдрома Барттера или синдрома Ги­
тельмана. Поэтому такой врач должен быть осве­
домлен об основных симптомах, принципах диаг­
ностики и лечения данных состояний.
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