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Заболевания надпочечников
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Адреналовый криз является жизнеугрожающим состоянием и сопровождается высокой смертностью пациентов с над-

почечниковой недостаточностью. Частота адреналовых кризов у пациентов, получающих заместительную терапию, 

составляет 5–10/100 пациенто-лет, а уровень смертности вследствие адреналового криза — 0,5/100 пациенто-лет. 

В большинстве случаев при этом состоянии наблюдаются выраженное ухудшение самочувствия, гипотония, тошнота, 

рвота и лихорадка, все эти симптомы быстро купируются парентеральным введением гидрокортизона. Основной 

причиной адреналового криза являются инфекционные заболевания. В этом случае вследствие недостаточного по-

вышения уровня кортизола выделяются провоспалительные цитокины (например, фактор некроза опухоли альфа) и 

увеличивается чувствительность к их токсическому эффекту. Кроме того, провоспалительные цитокины могут ослаблять 

функцию глюкокортикоидных рецепторов, что усугубляет выраженность надпочечниковой недостаточности. Терапия 

адреналового криза проста и эффективна, заключается во внутривенном введении гидрокортизона (исходно болюсно 

100 мг с последующим введением 200 мг в течение 24 часов в виде непрерывной инфузии) и физиологического раствора 

(1000 мл в течение первого часа). С целью предупреждения возникновения адреналового криза требуется увеличение 

дозы гидрокортизона в ряде случаев (например, при хирургическом вмешательстве или инфекционном заболевании). 

Обучение пациента является ключевым фактором для самостоятельной коррекции дозы глюкокортикоидов, однако 

современные методы обучения недостаточно эффективны. Возникает вопрос о необходимости усовершенствования 

образовательной стратегии. Каждый пациент должен иметь при себе паспорт пациента с надпочечниковой недоста-

точностью и быть обеспечен всем необходимым для самостоятельного парентерального введения гидрокортизона. 

Гидрокортизон в шприц-ручке позволяет преодолеть трудности как психологического, так и медицинского плана, возни-

кающие у пациентов при самостоятельном введении гидрокортизона. Ожидается, что улучшение качества образования 

пациентов и меры по упрощению самостоятельного парентерального введения гидрокортизона будут способствовать 

значительному снижению заболеваемости и смертности вследствие уменьшения частоты развития адреналового криза.

Введение
Этот обзор основан как на персо-
нальном опыте исследователей, так 
и на анализе литературных данных. 
Он преследует цель установить 
наиболее эффективные методы, 
способствующие уменьшению 
заболеваемости и смертности 
вследствие адреналового криза. 
Эндокринолог обычно является 
первым специалистом, который 
диагностирует и начинает лечение 
надпочечниковой недостаточности 
у пациентов, в течение многих 
месяцев подвергавшихся бесполез-
ным и многочисленным обследова-
ниям. Обычно через 24 часа после 
начала терапии отмечается значи-
тельное улучшение самочувствия, 
часто воспринимаемое пациентами 
как «чудо». Такая быстрая компен-
сация и достижение клинического 
результата долгие десятилетия 
вводило в заблуждение специали-
стов, полагавших, что у пациентов, 

получающих заместительную те-
рапию, отсутствуют ограничения 
в жизнедеятельности и их про-
должительность жизни прирав-
нивается к среднестатистической 
[1–3]. И только в последние годы 
стало очевидным, что улучшение 
самочувствия у таких пациентов 
происходит не в полном объеме, 
несмотря на современную заме-
стительную терапию [4–9]. Причи-
ны этого явления остаются не до 
конца понятными и, помимо всего 
прочего, включают нефизиологи-
ческую заместительную терапию 
глюкокортикоидами без учета цир-
кадного ритма кортизола [10–14], 
дефицит ЭДГА [15–17] и снижение 
секреции адреналина мозговым 
слоем надпочечников [18, 19]. 
Не так давно было показано, что 
уровень смертности повышен так-
же и у пациентов с хронической 
надпочечниковой недостаточно-
стью, получающих стандартную 
заместительную терапию [20, 21]. 

Это наблюдение справедливо и 
для пациентов с вторичной над-
почечниковой недостаточностью 
[22–24]. Более чем двукратное пре-
вышение среднестатистического 
уровня смертности при первичной 
надпочечниковой недостаточности 
обусловлено в основном кардиова-
скулярными причинами и инфек-
ционными заболеваниями [20, 21].

Следует отметить, что адрена-
ловый криз также вносит вклад 
в увеличение уровня смертности 
среди пациентов с хронической 
надпочечниковой недостаточно-
стью. В норвежском исследовании 
130 умерших пациентов с болезнью 
Аддисона причиной смерти в 15 % 
случаев явилась надпочечниковая 
недостаточность, чаще всего — 
вследствие аддисонического криза 
[25]. При анализе двух шведских 
регистров пациентов с болезнью 
Аддисона «эндокринные причины» 
смерти указывались в 12,6 и 8,3 % 
соответственно, также с акцентом 
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на роли адреналового криза [20, 21]. 
Сходные данные получены при ана-
лизе причин смерти 1286 шведских 
пациентов с гипопитуитаризмом: 
основной причиной являлся адре-
наловый криз, возникший на фоне 
острого стресса или интеркуррент-
ных заболеваний [24].

У пациентов, получающих стан-
дартную заместительную терапию, 
адреналовый криз возникает с ча-
стотой 5–10 на 100 пациенто-лет. 
Частота развития аддисонического 
криза, по данным различных ис-
следований, сходна: так, в ретро-
спективном анализе 444 пациентов 
с первичной и вторичной надпо-
чечниковой недостаточностью эта 
цифра составила 6,3/100 пациенто-
лет [26], в другом исследовании [27] 
взрослых пациентов с врожденной 
надпочечниковой гиперплази-
ей — 5,7/100 пациенто-лет, при из-
учении Ritzel с коллегами [28] па-
циентов после двусторонней адре-
налэктомии по поводу синдрома 
Кушинга — 9,3/100 пациенто-лет. 
В настоящее время наиболее мас-
штабным является анализ, который 
проводился группой поддержки 
пациентов с болезнью Аддисона 
посредством почтовой службы и 
включил 841 пациента из Велико-
британии, Канады, Австралии и 
Новой Зеландии: выявлена сходная 
частота адреналовых кризов — 
8/100 пациенто-лет [29]. Однако 
все ретроспективные исследования 
имеют некоторые ограничения. 
В первом проспективном исследо-
вании [30] выявлено 64 адреналовых 
криза у 767,5 пациенто-лет (8,3/100 
пациенто-лет). Таким образом, при-
мерно у каждого 12-го пациента 
развивалось жизнеугрожающее 
состояние в течение года, что 
указывает на достаточно высокую 
его распространенность. Хорошо 
известен тот факт, что адренало-
вые кризы возникают с различной 
частотой у разных пациентов: в то 
время как одни подвержены ре-
цидивирующим кризам, другие в 
течение десятилетий могут не пере-
нести ни единого [26, 29]. Причины 
этой вариабельности неизвестны.

Следует отметить, что в первом 
проспективном исследовании 
4 пациента умерли вследствие 
адреналового криза в течение двух 
лет (таким образом, смертность со-

ставила 0,5/100 пациенто-лет). Если 
эти данные получат подтвержде-
ние в последующих исследованиях, 
это будет означать неприемлемо 
высокий уровень смертности, 
учитывая, что адреналовый криз 
поддается лечению. Популяция 
Евросоюза составляет 507 млн че-
ловек, а распространенность над-
почечниковой недостаточнос-
ти — 2,18–4,20/10000 [31], таким 
образом, в Евросоюзе от 110 526 до 
212 940 пациентов с надпочеч-
никовой недостаточностью, что 
предполагает при сложившейся 
ситуации от 5526 до 10 647 смертей 
вследствие адреналового криза на 
протяжении 10 лет.

Клинический случай
У 40-летнего мужчины с болезнью 
Аддисона, получавшего замести-
тельную терапию около 20 лет, 
возникли диарея и рвота. Его до-
чери недавно перенесли гастро-
энтерит, вызванный норовирусом. 
Пациент увеличил дозу перораль-
ного гидрокортизона, но его со-
стояние прогрессивно ухудшалось. 
Жена предложила обратиться за 
квалифицированной помощью, 
однако пациент отклонил это пред-
ложение, решив, что сможет спра-
виться самостоятельно. Он вновь 
увеличил дозу перорального ги-
дрокортизона. На следующий день 
возникли симптомы сердечно-со-
судистой недостаточности, пациент 
был экстренно госпитализирован. 
По прибытии в госпиталь немед-
ленно начаты реанимационные ме-
роприятия одновременно с внутри-
венной инфузией гидрокортизона и 
регидратацией. Несмотря на кратко-
временную стабилизацию состоя-
ния, сердечно-легочная реанимация 
оказалась неэффективной, и паци-
ент умер вследствие адреналового 
криза. По имеющимся сообщениям, 
одна из его дочерей позже говорила 
своим ровесникам, что она несет 
ответственность за смерть отца, так 
как была источником инфекции. 

Анализ этого клинического слу-
чая позволяет сделать следующие 
выводы: 

• гастроэнтерит может индуци-
ровать адреналовый криз; 

• прием гидрокортизона per os, 
даже при увеличении дозы, часто 

оказывается недостаточно эф-
фективным для предупреждения 
криза; 

• обучение пациентов в насто-
ящее время не дает ожидаемых 
результатов; 

• нежелание обратиться за ква-
лифицированной медицинской по-
мощью сопровождается огромным 
риском для жизни пациента. 

Умерший больной неоднократно 
проходил обучение на амбулатор-
ном приеме, обеспечивался букле-
тами с детальной информацией о 
своем заболевании, что, однако, не 
позволило ему избежать опасного 
осложнения. Таким образом, тре-
буются более эффективные меры 
для предотвращения смерти вслед-
ствие адреналового криза.

Клиническая картина
Адреналовый криз сопровождается 
выраженной гипотонией и клини-
ческими признаками гиповолемии. 
При исследовании сердечно-сосу-
дистой системы выявляются изме-
нения на электрокардиограмме и 
признаки кардиомиопатии [32–35]. 
Пациенты часто предъявляют жа-
лобы на усталость, утомляемость 
и депрессию, в большом проценте 
случаев возникают анорексия, тош-
нота и рвота [26, 29], которые зача-
стую ошибочно интерпретируются 
как проявления желудочно-ки-
шечного заболевания [36]. Помимо 
этого, пациенты могут предъявлять 
жалобы на абдоминальную боль, 
расценивающиеся как перитонит 
[37]. Повышение температуры свя-
зано с наличием инфекционного 
заболевания, спровоцировавшего 
аддисонический криз, но иногда 
гипертермия рассматривается как 
лихорадка неясного генеза [38]. 
В более поздней стадии у пациен-
тов может возникнуть ухудшение 
когнитивных способностей и вы-
раженная сонливость [36].

При длительно существующей 
недиагностированной надпочечни-
ковой недостаточности прогрессив-
но ухудшается общее самочувствие 
больных в течение недель, месяцев 
и даже лет с усугублением устало-
сти, анорексии и снижением веса. 
Характерным признаком первич-
ной надпочечниковой недостаточ-
ности является гиперпигментация, 
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связанная с гиперсекрецией про-
опимеланокорцина, что помогает 
в диагностическом поиске [31]. 
В начале заболевания значительной 
доле пациентов устанавливается 
психиатрический диагноз, напри-
мер нервная анорексия [36, 39], 
назначаются дорогостоящие и 
многочисленные, часто повторяю-
щиеся обследования, включающие 
эндоскопические и визуализиру-
ющие методы. Однако, в конце 
концов, острая декомпенсация за-
болевания в виде аддисонического 
криза провоцируется стрессовыми 
ситуациями (например, хирургиче-
ским лечением или инфекционным 
заболеванием).

Многочисленные исследования 
изучали причины адреналового 
криза у пациентов с уже диагно-
стированной хронической над-
почечниковой недостаточностью 
[26–29, 40]. Наиболее частым про-
воцирующим фактором являются 
инфекционные заболевания, в 
частности гастроэнтериты. Поми-
мо этого, хирургическое лечение, 
чрезмерная физическая актив-
ность, эмоциональный стресс и 
несчастные случаи вносят вклад в 
декомпенсацию надпочечниковой 
недостаточности [29, 30]. Следу-
ет отметить, что прекращение 
глюкокортикоидной терапии (са-
мостоятельно пациентом или по 
рекомендации лечащего врача) так-
же способствует возникновению 
адреналового криза. Однако, как 
показало недавнее исследование, 
примерно в 10 % случаев этиоло-
гический фактор декомпенсации 
остается невыясненным [30].

По опыту авторов этой ста-
тьи, развитие адреналового криза 
обычно занимает несколько часов. 
Однако существуют глобальные 
вариации временного интервала — 
например, у детей аддисонический 
криз развивается крайне быстро. 
Кроме того, симптомы гипоглике-
мии более характерны для детей, 
чем для взрослых [41, 42]. При 
опросе 37 пациентов в рамках 
проспективного исследования [43], 
имевших в анамнезе криз, выяс-
нилось, что медиана времени от 
первых симптомов до контакта 
с врачом составляла 135 минут 
(интервал от 5 минут до 7 дней) 
[неопубликованные данные]. 

Определение 

адреналового криза 
При планировании проспективного 
исследования частоты адренало-
вого криза у пациентов с уже диа-
гностированной надпочечниковой 
недостаточностью возникла не-
обходимость в четкой дефиниции 
этого состояния. Отсутствие ин-
формации в книгах, буклетах и дру-
гой печатной продукции сподвигло 
авторов на создание их собствен-
ного определения: адреналовый 
криз — выраженное ухудшение 
общего состояния здоровья с на-
личием по меньшей мере двух 
компонентов: гипотонии (САД < 
100 мм рт. ст.), тошноты или рвоты, 
тяжелой лихорадки, гипонатрие-
мии, гипогликемии и гиперкали-
емии, требующее парентерально-
го введения глюкокортикоидов. 
Однако, по данным ряда авторов, 
гипонатриемия и гиперкалиемия 
имеют небольшое диагностическое 
значение.

Помимо дефиниции адрена-
лового криза, была разработана 
система градации в зависимости 
от необходимого лечения (1 сте-
пень — амбулаторная помощь, 
2 степень — госпитализация в об-
щее отделение, 3 степень — госпи-
тализация в отделение интенсив-
ной терапии) и исходов заболевания 
(4 степень — смерть вследствие 
адреналового криза).

Возможно внесение дополнений 
и изменений в это определение. 
В частности, следует рассмотреть 
необходимость включения в не-
го обратимости/необратимости 
симптомов на фоне терапии глю-
кокортикоидами. Как показывает 
практика, не всегда лечение спо-
собствует улучшению самочув-
ствия. Так, у пациента после адре-
налэктомии по поводу метастазов 
АКТГ-секретирующей опухоли 
отсутствовал эффект от внутривен-
ного введения глюкокортикоидов. 
Позже у него было диагностирова-
но прободение кишечника. 

Модифицированное определе-
ние представлено в табл. 1. Пред-
полагается, что оно будет иметь 
клиническую ценность и служить 
практическим инструментом для 
будущих проспективных исследо-
ваний. 

Таблица 1. Определение и степени 

адреналового криза

Определение:

(А): выраженное ухудшение само-

чувствия, сопровождающееся по 

меньшей мере двумя следующими 

состояниями:

• гипотония 

(систолическое АД<100 мм рт. ст.)

• тошнота или рвота

• выраженная усталость

• лихорадка

• сонливость

• гипонатриемия ( 132 ммоль/л) или 

гиперкалиемия

• гипогликемия

(В): парентеральное введение глюко-

кортикоидов (гидрокортизон) улучша-

ет клиническую картину

Степени:

1: только амбулаторная помощь

2: госпитализация в отделение общей 

терапии

3: госпитализация в реанимационное 

отделение

4: смерть вследствие адреналового 

криза (с/без парентерального введе-

ния глюкокорикоидов) 

Патофизиология 

адреналового криза
Патофизиология адреналового кри-
за изучена недостаточно. Наличие 
гипотензии может быть объяснено 
снижением пермиссивного эффек-
та глюкокортикоидов на адренерги-
ческие рецепторы [44–47] и умень-
шением объема циркулирующей 
жидкости вследствие дефицита на-
трия на фоне нарушения минерало-
кортикоидной активности [31, 48]. 
Уменьшение объема усугубляется 
рвотой и диареей. Хорошо извест-
но, что лихорадка и инфекционные 
заболевания сопровождаются уве-
личением уровня циркулирующего 
кортизола у здорового человека, 
в связи с чем абсолютно логично 
рекомендовать увеличение дозы 
кортизола в стрессовых ситуациях 
у пациентов с надпочечниковой не-
достаточностью [31, 49]. Несмотря 
на то что эта рекомендация хорошо 
известна и является стандартной 
для пациентов с надпочечниковой 
недостаточностью, механизм дей-
ствия, лежащий в ее основе, не до 
конца понятен. Предполагается, 
что глюкокортикоиды обладают 
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пермиссивным, супрессивным, сти-
мулирующим и подготовительным 
эффектами в стрессовой ситуации 
[47]. Неадекватный подготовитель-
ный эффект глюкокортикоидов у 
пациентов с недиагностированной 
надпочечниковой недостаточно-
стью сопровождается ухудшением 
активности и реактивной способно-
сти сердечно-сосудистой системы, 
что предполагает восстановление 
активности глюкокортикоидов при 
назначении заместительной тера-
пии, обеспечивая, например, удов-
летворительную чувствительность 
к катехоламинам во время стресса 
[50, 51]. Таким образом, у пациен-
тов с установленным диагнозом 
надпочечниковой недостаточно-
сти, получающих заместительную 
терапию, недостаток подготови-
тельного эффекта менее выра-
жен, а супрессивная активность 
глюкокортикоидов уменьшена при 
адреналовом кризе. Этот механизм 
предотвращает неблагоприятный 
эффект неадекватно функциониру-
ющей иммунной системы [52, 53], 
возможно, посредством провоспа-
лительных цитокинов [47]. Инфек-
ционные заболевания индуцируют 
высвобождение цитокинов, таких 
как интерлейкин-1 (ИЛ1), фактор 
некроза опухоли альфа (ФНОα) и 
интерлейкин-6 (ИЛ6), которые ока-
зывают стимулирующее влияние 
на гипоталамо-гипофизарно-над-
почечниковую ось (ГГН), приводя 
к повышению концентрации кор-
тизола [54, 55]. С другой стороны, 
гиперпродукция глюкокортико-
идов уменьшает секрецию цито-
кинов, тем самым предупреждая 
их неблагоприятный эффект [56, 
57]. Соответственно, повышенный 
уровень цитокинов у животных с 
экспериментальной адреналэкто-
мией подтверждает их возможное 
фатальное действие при надпочеч-
никовой недостаточности [58]. Как 
было показано на примере искус-
ственно вызванного адреналового 
криза у мышей [59], адреналэкто-
мия значимо увеличивала леталь-
ный эффект ФНОα. Рецептор-
ФНОα Iа- и Ib-нулевые мыши, 
подвергшиеся адреналэктомии, 
были резистентны к летальному 
эффекту липополисахаридов, так 
же как и мыши, получавшие тера-
пию сывороткой с анти-ФНО [59]. 

Надпочечниковая недостаточность 
сопровождается повышением и 
секреции ФНОα и чувствитель-
ности к нему. Более того, в экс-
периментальных моделях было 
показано, что ФНОα ингибирует 
активность глюкокортикоидных 
рецепторов, тем самым приводя к 
возникновению резистентности к 
глюкокортикоидам [60, 61]. Таким 
образом, недостаточный супрес-
сивный эффект глюкокортикоидов 
может индуцировать адреналовый 
криз посредством усиления чув-
ствительности к ФНОα и возник-
новения резистентности к глюко-
кортикоидам (рисунок). Механизм 
развития аддисонического криза в 
других случаях (например, на фоне 
эмоционального стресса или хи-
рургического лечения) может быть 
сходен, но гораздо менее изучен. 
Во время оперативного вмеша-
тельства возникает гиперсекреция 

ФНОα [62] и других цитокинов [63], 
а эмоциональный стресс, вероятно, 
вызывает резистентность к глюко-
кортикоидам [64].

Лечение адреналового 

криза
Подозрение на развитие адренало-
вого криза требует немедленных 
терапевтических мероприятий, 
и при недиагностированной над-
почечниковой недостаточности 
лечение зачастую предшествует 
биохимическому подтверждению 
диагноза. Лечение аддисоническо-
го криза достаточно простое. Оно 
включает парентеральное введение 
гидрокортизона (100 мг гидро-
кортизона внутривенно болюсно) 
и коррекцию гиповолемии изо-
тоническим раствором (1000 мл в 
первый час) [31, 36, 48, 49] (табл. 2). 
Только в случае отсутствия гидро-

Инфекция

Инфекция

Повышение секре-
ции кортизола

Нет изменения 
секреции кортизола

Выделение цитокинов (ФНОα)

Выделение цитокинов (ФНОα)

ингибирование

нет ингибирования 

нет ингибирования 

нет компенсации

Токсический 
эффект

Токсический 
эффект

Резистентность 
к глюкокортикоидам

Резистентность 
к глюкокортикоидам

Адреналовый 
криз

Действие
глюкокорти-

коидов

компенсация

Рисунок. Взаимодействие глюкокортикоидов и цитокинов на фоне инфекционного 

заболевания у пациентов с интактными надпочечниками (А) и пациентов с надпочеч-

никовой недостаточностью, получающих заместительную терапию, при неадекватной 

коррекции дозы гидрокортизона (В)

Allolio B. 
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кортизона может использоваться 
преднизолон или другой синте-
тический глюкокортикоид в эк-
вивалентной дозе. В зависимости 
от интеркуррентного заболевания, 
которое сопутствует адреналовому 
кризу, требуются дополнительные 
терапевтические мероприятия (на-
пример, антибиотикотерапия или 
профилактика тромбоза) [49]. Эта 
схема стандартна и практически 
всегда эффективна, способствует 
улучшению самочувствия в течение 

24 часов. При отсутствии положи-
тельной динамики в течение суток 
диагностическая концепция должна 
быть пересмотрена. В описании 
клинического случая было показано 
существование «точки невозврата», 
когда даже оптимальная помощь 
не способна предотвратить смерть 
вследствие адреналового криза. 
Более того, в случае длительного 
отсутствия заместительной терапии 
полное восстановление пациента 
может занимать около недели.

Предотвращение

адреналового криза
Физиологическая эндогенная се-
креция глюкокортикоидов от-
личается быстрой реакцией на 
все неожиданные изменения в 
организме. В обозримом будущем 
заместительная терапия окажется 
способной полностью имитировать 
этот ошеломляющий адаптивный 
потенциал гипоталамо-гипофизар-
но-надпочечниковой оси. Большое 
количество стрессорных ситуаций 
можно спрогнозировать (например, 
плановое хирургическое лечение) и 
соответствующе откорректировать 
дозу глюкокортикоидов, таким 
образом предотвращая ухудшение 
состояния здоровья и возникнове-
ние адреналового криза. Таблица 3 
дает общее представление о кор-
рекции терапии при медицинских 
вмешательствах, основанное на 
рекомендациях группы поддержки 
пациентов с болезнью Аддисона 
[49]. Увеличение дозы глюкокор-
тикоидов рекомендуется не с це-
лью имитации повышения уровня 
кортизола у здоровых людей во 
время вышеназванных процедур. 

Таблица 2. Терапия адреналового криза (модифицикация [49])

Терапия Доза/мероприятия

Гидрокортизон 100 мг болюсно с последующим введением 200 мг 

в день в виде непрерывной инфузии или частых в/в 

(или в/м) болюсов (50 мг) каждые 6 часов

Внутривенная 

регидратация

1000 мл 0,9 % раствора NaCl в течение первых 

60 минут с дальнейшим приемом жидкости (0,9 % 

р-р NaCl) в соответствии с индивидуальными тре-

бованиями пациента (клиника или центральное 

венозное давление), частый гемодинамический мо-

ниторинг с целью предотвращения перегрузки жид-

костью, исследование сывороточных электролитов

В зависимости от тяжести кри-

за и наличия/отсутствия ин-

теркуррентных заболеваний

Реанимационные мероприятия, небольшие дозы 

гепарина, антибиотикотерапия

Таблица 3. Коррекция дозы гидрокортизона при различных медицинских вмешательствах (модификация [49])

Медицинское вмешательство На предоперационном этапе В послеоперационном периоде

Большой объем оперативного вме-

шательства

Инфузия гидрокортизона (100 мг в 

течение 12 часов) до проведения 

анестезии

Продолжение инфузии гидрокортизона 

(100 мг в течение 12 часов) до возобновления 

энтерального питания. Затем пероральный 

прием глюкокортикоидов в удвоенной дозе в 

течение 48 часов с возвратом к обычной дозе

Роды Инфузия гидрокортизона (100 мг в те-

чение 12 часов) до наступления родов

Продолжение инфузии гидрокортизона до 

родоразрешения (100 мг каждые 12 часов). 

Затем пероральный прием глюкокортикои-

дов в удвоенной дозе в течение 24–48 часов 

с возвратом к обычной дозе

Небольшой объем хирургического 

вмешательства или большой объем 

стоматологического лечения

100 мг гидрокортизона до проведения 

анестезии в виде в/м или п/к болюса 

или в виде инфузии во время операции

Пероральный прием глюкокортикоидов в 

удвоенной дозе в течение 24 часов с воз-

вратом к обычной дозе

Оперативное лечение кишечника, 

требующее приема слабительных

Накануне операции в/м или п/к 

введение 100 мг гидрокортизона и 

регидратация (изотонический р-р), 

перед началом операции — повтор-

ное введение 

Пероральный прием глюкокортикоидов в 

удвоенной дозе в течение 24 часов с воз-

вратом к обычной дозе 

Стоматологическое лечение Дополнительный прием утренней дозы 

глюкокортикоидов за час до операции

Пероральный прием глюкокортикоидов в 

удвоенной дозе в течение 24 часов с воз-

вратом к обычной дозе

Незначительные вмешательства Обычно не требуется Дополнительный прием (20 мг гидрокорти-

зона) при сохраняющихся симптомах
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Коррекция проводится для имита-
ции максимальной гиперсекреции 
кортизола, которая возникает у па-
циентов с сохраненной функцией 
надпочечников при непредвиден-
ных обстоятельствах (например, 
послеоперационное кровотечение). 
У пациентов с интактной адрена-
ловой функцией повышение про-
дукции кортизола в стрессорных 
ситуациях происходит незамед-
лительно. При надпочечниковой 
недостаточности дополнительная 
доза глюкокортикоидов принима-
ется только тогда, когда ухудшение 
состояния здоровья становится 
очевидным. В результате драгоцен-
ное время может быть упущено. 
В соответствии с вышеназванны-
ми причинами целью коррекции 
дозы глюкокортикоидов является 
достижение значения кортизола 
от высоконормального до уровня, 
необходимого для адаптации в 
чрезвычайных ситуациях. Кратко-
временный избыток глюкокорти-
коидов у большинства пациентов 
не сопровождается значимыми 
рисками [50, 51, 65].

При эмоциональном стрессе и 
тяжелой нагрузке рекомендуется 
незначительное повышение дозы 
(например, 10 мг в качестве до-
полнительного приема). В случаях 
письменного/устного экзамена 
или выступления в суде необходим 
факультативный прием глюко-
кортикоидов за час до события. 
Некоторые пациенты упоминают 
о необходимости увеличения до-
зы при активной физической на-
грузке, у пациентов же, ведущих 
малоподвижный образ жизни, та-
кое увеличение обязательно перед 
чрезмерными физическими на-
грузками (например, поход в горы 
на несколько часов без предвари-
тельной подготовки). Автор статьи 
достаточно либерален в отношении 
коррекции дозы препарата при 
эмоциональной и физической на-
грузке, гораздо важнее предотвра-
тить хроническую передозировку 
глюкокортикоидов при проведении 
заместительной терапии (напри-
мер, более 30 мг гидрокортизона). 
Некоторые препараты ускоряют 
(митотан, карбамазепин, рифам-
пицин) или замедляют (грейпфру-
товый сок, ритонавир) метаболизм 

кортизола вследствие индукции 
или ингибирования CYP3A4 соот-
ветственно.

В связи с тем что инфекционные 
заболевания являются наиболее 
частой причиной адреналового 
криза [24, 26, 29, 69], рекомендует-
ся удвоение дозы гидрокортизона 
при повышении температуры тела 
более 38 °С и тройная доза при 
температуре тела выше 39 °С. Эта 
доза остается на всё время лихо-
радки, а затем быстро (за 1–2 дня) 
снижается до обычной замести-
тельной. Гастроэнтерит сопрово-
ждается крайне высоким риском 
развития адреналового криза [26, 
29], что требует коррекции дозы 
глюкокортикоидов, особенно при 
возникновении диареи и рвоты. 
Таким образом, необходимо как 
можно раньше начинать паренте-
ральное введение гидрокортизона 
(100 мг подкожно) или самостоя-
тельно пациентом, или с помощью 
медперсонала. Возможно, потребу-
ется повторный прием препарата, 
поэтому врачи должны оценивать 
клиническую картину еще на 
ранней стадии заболевания. При 
тяжелых инфекциях (например, 
пневмонии), сопровождающихся 
нарушением сознания, правомочно 
раннее парентеральное введение 
гидрокортизона (табл. 4).

Изредка причиной адреналового 
криза является самостоятельная 
отмена заместительной терапии 
(или по рекомендации врача!). 
Поэтому обучение пациентов и их 
родственников является неотъем-
лемой частью лечения. Пациенты 
с низким комплаенсом должны 
подвергаться освидетельствованию 
на наличие психиатрического за-
болевания.

Предположительно, в настоящее 
время пациенты имеют больший 
риск возникновения адреналового 
криза вследствие меньшего уров-
ня циркулирующего кортизола 
на фоне заместительной терапии 
(20 мг гидрокортизона в соответ-
ствии с современными рекомен-
дациями по сравнению с 30 мг, 
использовавшимися ранее) [29]. 
Однако научного обоснования 
такого протективного воздействия 
нет. Более того, хроническое пре-
вышение заместительной дозы 
может повышать чувствитель-
ность к инфекционным заболева-
ниям и, таким образом, увеличи-
вать риск развития адреналового 
криза [69].

Обучение пациентов 
Очевидно, что обучение пациентов 
считается неотъемлемой частью 
профилактики криза, несмотря 

Таблица 4. Коррекция дозы при стрессорных событиях, не связанных с меди-

цинскими вмешательствами

Лихорадка выше 38 °С

Удвоение ежедневной дозы гидрокортизона до 

выздоровления, затем возврат к стандартной дозе 

в течение 1–2 дней

Лихорадка выше 39 °С
Тройная доза гидрокортизона до выздоровления, 

затем возврат к стандартной дозе в течение 2 дней

Гастроэнтерит с рвотой и/

или диареей

Раннее парентеральное введение гидрокортизо-

на (100 мг п/к или в/м) с повтором каждые 6–12 

часов

Тяжелая инфекция (напри-

мер, пневмония/с наруше-

нием когнитивных функций)

Раннее парентеральное введение гидрокорти-

зона (100 мг п/к или в/м) до выздоровления с 

повтором каждые 6–12 часов

Значимый эмоциональный 

или умственный стресс (на-

пример, смерть близких 

родственников, универси-

тетские экзамены)

Дополнительно 10–20 мг гидрокортизона к стан-

дартной заместительной дозе

Чрезмерная физическая 

активность

Дополнительно 10 мг гидрокортизона за 30–60 

минут перед нагрузкой
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на не до конца изученную его 
эффективность. Стандартизован-
ное обучение в качестве помощи 
пациентам с надпочечниковой 
недостаточностью хотя и не явля-
ется рутинной практикой, однако 
способствует пополнению знаний 
о своем заболевании [70].

В связи с тем что большинство 
врачей в своей каждодневной рабо-
те редко наблюдают адреналовый 
криз, они оказываются неспособ-
ными предпринять адекватные 
действия. Существует многочис-
ленные заявления пациентов [71] об 
игнорировании врачами паспорта 
пациента с надпочечниковой не-
достаточностью и о рекоменда-
ции заведомо неадекватной дозы 
парентерального гидрокортизона, 
несмотря на наличие у пациента 
средств скорой помощи. Необхо-
димо, чтобы пациент сообщал о 
возможном возникновении криза, 
предъявлял паспорт пациента и 
средства неотложной помощи. Тем 
самым врач ставится в известность 
о вероятности развития осложне-
ний, что делает невозможным от-
мену терапии глюкокортикоидами, 
в противном случае расцениваемую 
как халатность. 

Учитывая распространенность и 
актуальность этой ситуации, пра-
вило профилактики криза может 
быть сформулировано так: хорошо 
информировать пациента (или его/
ее родственников) для наставления 
недостаточно подготовленного 
специалиста в сфере здравоохра-
нения. 

Вот почему обязательным яв-
ляется высокий уровень знаний 
пациентов: давать рекомендации 
некомпетентному в этой области 
медицинскому персоналу. Однако, 
несмотря на неоднократное вер-
бальное обучение, пациенты в боль-
шом проценте случаев (46 %) не 
способны принять адекватные ме-
ры в стрессовой ситуации [72]. Эти 
данные оказались сходными с тако-
выми, полученными в недавнем ис-
следовании 338 пациентов с надпо-
чечниковой недостаточностью [73]. 
Однократного ежегодного визита 
пациента к врачу недостаточно 
для успешного обучения. Таким 
образом, усовершенствование об-
разовательной концепции остается 

главным способом профилактики 
аддисонического криза.

Каждый пациент должен быть 
обеспечен карточкой экстренной 
помощи [31, 48, 49], предполага-
ется, что особую ценность будет 
иметь новый дизайн европейской 
билингвальной карточки [74]. 
Помимо этого, у каждого па-
циента должны храниться один 
или два комплекта неотложной 
помощи, состоящие из 100 мг ги-
дрокортизона для парентерального 
введения. Пациент и его близкие 
родственники обязаны уметь само-
стоятельно парентерально вводить 
гидрокортизон [29, 70]. Однако 
обеспечение гидрокортизоном в 
инъекционной форме недостаточ-
ное [29, 30]. Кроме того, многие 
пациенты неправильно используют 
препарат [29, 75], поэтому важной 
составляющей обучения пациен-
тов является тренинг по технике 
введения и коррекции дозы ги-
дрокортизона. Не так давно было 
продемонстрировано, что начало 
действия гидрокортизона, введен-
ного п/к, имеет незначительное 
временное различие по сравнению 
с в/м введением [76]. Предпочтение 
пациенты отдавали препарату для 
п/к инъекций. Когда речь заходит 
об уменьшении психологических 
и медицинских барьеров при са-
мостоятельном введения гидро-
кортизона, отсутствие болевых 
ощущений от п/к инъекций переве-
шивает кратковременную отсрочку 
(около 11 минут) в достижении 
концентрации препарата свыше 
1000 нмоль/л (22 минуты по срав-
нению с 11 минутами после в/м 
введения) [76]. В настоящее время 
существует огромная проблема 
в комплектации средств неот-
ложной помощи, заключающаяся 
в сложности их использования. 
Некоторые пациенты сообщали 
о неожиданно быстром развитии 
криза, не позволившем подгото-
виться к инъекции тогда, когда бы-
ла осознана ее необходимость [29]. 
Таким образом, только доступность 
шприц-ручек с гидрокортизоном 
решит проблему запаздывающего 
парентерального его введения. 
Промышленность не заинтересова-
на в производстве таких девайсов, 
возможно привлечение средств 

общественного фонда. Успешность 
этого подхода очевидна на примере 
аутоинъектора с адреналином для 
купирования анафилаксии.

Таким образом, снижение забо-
леваемости и устранение смертно-
сти вследствие адреналового криза 
является приоритетной задачей 
для эндокринологов, в ближайшие 
10 лет планируется уменьшить 
смертность на 50 %. Необходимо 
изучить патофизиологию адре-
налового криза для возможности 
оптимальной коррекции дозы 
глюкокортикоидов. Кроме того, 
обучение пациентов должно быть 
усовершенствовано, структуриро-
вано с оценкой качества у каждого 
пациента. Необходимо обеспече-
ние больных гидрокортизоном в 
шприц-ручках для самостоятель-
ного введения. Реализация этих 
ключевых моментов несомненно 
поможет достичь значительного 
снижения уровня смертности 
вследствие адреналового криза. 
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