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Ââåäåíèå 
Гормоны щитовидной железы и
надпочечников необходимы для
своевременной закладки и пра-
вильного развития органов и тка-
ней плода; они участвуют в коор-
динировании гуморальных связей
между матерью и плодом [1–3]. 
В перинатальном периоде они так-
же определяют адаптацию ребён-
ка к внеутробным условиям жиз-
ни [4]. В последние десятилетия
существенно повысилась выжи-
ваемость недоношенных ново-
рожденных, хотя у них продол-
жают выявляться нарушения
функции надпочечников и щито-
видной железы, которые сопря-
жены с повышенным риском на-
рушений развития и гибели [5, 6].
Поскольку физиологические про-
цессы у недоношенных новорож-
денных отличаются от рождён-
ных в срок и от детей более стар-
шего возраста, нормальные физио-
логические уровни гормонов у
детей с разным гестационным воз-
растом (ГВ) пока не определены,
что затрудняет проблему лечения
эндокринных нарушений у недо-
ношенных новорожденных [7–11].
В этом обзоре суммированы пос-
ледние данные о роли надпочечни-
ков и щитовидной железы у и пло-
да и в раннем перинатальном пе-

риоде, а также обсуждаются кли-
нические состояния у недоношен-
ных младенцев, связанные с эти-
ми эндокринными органами.

Íàäïî÷å÷íèêè ïëîäà
Во внутриутробном и перинаталь-
ном периоде надпочечники пре-
терпевают существенные измене-
ния по размеру, строению и функ-
ционированию. Мозговое вещест-
во надпочечников развивается из
нейроэктодермы, а кора оказыва-
ется мезодермального происхож-
дения. Зачатки надпочечников об-
наруживаются уже на 3–4-й неде-
лях беременности [12, 13]. Надпо-
чечник плода состоит из трёх
функциональных зон: фетальной
зоны (ФЗ), переходной зоны и
внешней дефинитивной зоны. ФЗ
вырабатывает преимущественно
андрогены, в переходной зоне со-
держатся ферменты для синтеза
кортизола, а в дефинитивной зоне
происходит синтез минералокор-
тикоидов. ФЗ становится хорошо
дифференцированной и функцио-
нально активной к 9–12-й неделям
беременности [12]. Надпочечник
быстро растёт, и к моменту родов
железистая масса составляет при-
мерно 8 г, 80 % которой приходит-
ся на ФЗ, что в 10–20 раз больше,
чем в надпочечнике взрослого че-

ловека [14]. Вскоре после рожде-
ния происходит быстрая инволю-
ция ФЗ и активный рост дефини-
тивной зоны, которая дифферен-
цируется на клубочковую, пучко-
вую и сетчатую зоны коры [1, 14].

Надпочечник плода вырабаты-
вает пять ферментов стероидоге-
неза: 17-гидроксилазу и 17,20-
десмолазу (CYP17 или P450c17),
21-гидроксилазу (CYP21A2 или
P450c21), фермент, отщепляю-
щий боковую цепь холестери-
на (CYP11A1 или P450scc), аль-
достерон-синтетазу (CYP11B2 или
P450c11) и 3b-гидроксистероид-
дегидрогеназу (3bHSD) [12]. Ос-
новными стероидами, выраба-
тываемыми фетальными над-
почечниками, являются дегид-
роэпиандростерон (DHEA) и
дегидроэпиандростерона суль-
фат (DHEA-S) [14], кортизол и аль-
достерон синтезируются в незна-
чительном количестве (рис. 1).
Фетальный стероидогенез зап-
рограммирован на выработку не-
активных продуктов и в форме
DHEA обеспечивает субстра-
том синтез плацентарного эст-
рона и эстрадиола [14]. Сущест-
вует комплементарная актив-
ность по синтезу стероидов меж-
ду плацентарным и фетальным
отделами [15] (рис. 1, 2).
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è íàäïî÷å÷íèêîâ ó ïëîäà 
è íåäîíîøåííûõ íîâîðîæäåííûõ

Çàáîëåâàíèÿ íàäïî÷å÷íèêîâ

Ðàñøèðåííûé ðåôåðàò ñòàòüè Chung H.R. Adrenal and thyroid function in the fetus and preterm infant // Korean J Pediatr., 2014,
Oct, 57 (10), 425–33.

Ðåôåðàò ïîäãîòîâëåí Þ.Ï. Ñû÷. 

Ãîðìîíû ùèòîâèäíîé æåëåçû è íàäïî÷å÷íèêîâ íåîáõîäèìû äëÿ ïðàâèëüíîãî ðàçâèòèÿ ïëîäà è ðåáåíêà â ïåðèîä íîâîðîæäåííîñòè.
Â ïåðèíàòàëüíîì ïåðèîäå îíè òàêæå îïðåäåëÿþò àäàïòàöèþ ðåáåíêà ê âíåóòðîáíûì óñëîâèÿì æèçíè. Ãèïîòåíçèÿ ó íåäîíîøåííûõ
íîâîðîæäåííûõ, óñòîé÷èâàÿ ê ñèñòåìíûì âàçîïðåññîðàì, ñâÿçàíà ñ íèçêèì óðîâíåì öèðêóëèðóþùåãî êîðòèçîëà â ðåçóëüòàòå
íåçðåëîñòè ãèïîòàëàìî-ãèïîôèçàðíî-íàäïî÷å÷íèêîâûõ ñâÿçåé. Çà ïîñëåäíèå äåñÿòü ëåò áûëè íàêîïëåíû äàííûå î íåäîñòàòî÷íîé
ôóíêöèè íàäïî÷å÷íèêîâ èëè ùèòîâèäíîé æåëåçû ó íåäîíîøåííûõ äåòåé, îäíàêî äèàãíîñòè÷åñêèå êðèòåðèè òàêîé íåäîñòàòî÷íîñòè
ïîêà íå ñôîðìóëèðîâàíû. Õîòÿ ãèïîòèðåîç ÷àñòî îáíàðóæèâàåòñÿ ó ìëàäåíöåâ ñ î÷åíü ìàëûì ãåñòàöèîííûì ñðîêîì, ïðåèìóùåñòâà
çàìåñòèòåëüíîé òåðàïèè òèðåîèäíûìè ãîðìîíàìè ÷åòêî íå äîêàçàíû. Òàêæå íåñîâåðøåííû ìåòîäû ñêðèíèíãà âðîæäåíííîãî ãèïîòèðåîçà
èëè íàäïî÷å÷íèêîâîé íåäîñòàòî÷íîñòè ó íåäîíîøåííûõ íîâîðîæäåííûõ. Â ñâÿçè ñ ýòèì äàëüíåéøåå èçó÷åíèå è ïîíèìàíèå
ôóíêöèîíèðîâàíèÿ ùèòîâèäíîé æåëåçû è íàäïî÷å÷íèêîâ ó ïëîäà è íîâîðîæäåííûõ ïîçâîëèò ëó÷øå âûÿâëÿòü è óïðàâëÿòü íàðóøåíèÿìè
ýòèõ îðãàíîâ ó íåäîíîøåííûõ äåòåé.



До 30-й недели гестации надпо-
чечники плода не способны пол-
ноценно синтезировать кортизол
de novo [14, 16]. Ближе к рожде-
нию скорость секреции кортизола
по отношению к массе тела стано-
вится сопоставимой с секрецией у
взрослого [12, 14]. Примерно две
трети фетального циркулирующе-
го кортизола образуются надпо-
чечниками плода и одна треть —
за счёт плацентарного транспорта.
В тканях плода кортизол конвер-
тируется в кортизон ферментом
11b-гидроксистероид-дегидроге-
назой (11bHSD), и к середине бере-
менности уровень кортизона в
крови плода в 4–5 раз выше конце-
нтраций кортизола [18]. 

Фетальный стероидогенез ре-
гулируется гипоталамо-гипофи-
зарно-надпочечниковыми (ГГН)
связями. Обратный контроль
синтеза адренокортикотропного
гормона (АКТГ) быстро формиру-
ется во второй половине беремен-
ности и в раннем неонатальном
периоде [12].

Надпочечниковые стероиды
плода играют ключевую роль в
сохранении беременности, под-
держании внутриматочного гоме-
остаза, созревании плода и наступ-
лении родов [14]. 

Ùèòîâèäíàÿ æåëåçà ïëîäà
Закладка щитовидной железы
происходит уже на 16–17-й день
беременности в эпителии глоточ-
ной мембраны [12], из которой
формируется щитоязычный про-
ток; нижняя часть щитоязычного
протока дифференцируется в щи-
товидную железу [12].

Эмбриогенез щитовидной же-
лезы человека завершается к
10–12-й неделе гестации [19], и с
этого времени в крови плода оп-
ределяются и тироксин (T4), и
трийодтиронин (T3) .  Однако
большая часть тиреоидных гор-
монов плода попадает к нему че-
рез плаценту от матери [20]. В те-
чение беременности уровень ти-
реоидных гормонов в крови пода
постепенно нарастает. Тиреогло-
булин определяется в щитовид-
ной железе плода уже на 5-й не-
деле гестации, однако его полно-
ценная секреция устанавливается
намного позже [21, 22]. Начиная с

10–11-й недели фетальная щито-
видная железа уже способна зах-
ватывать йод, но компенсаторное
снижение этого захвата в ответ на
избыточное поступление йода
возможно только после 36–40-й
недели гестации [23].

Уже на 12-й неделе развития
у плода можно определить кон-
центрации тиреотропного гор-
мона (ТТГ). К моменту родов
уровень ТТГ у плода повышается
до 6–8 мЕд/л (24). С 25-й недели
гестации щитовидная железа пло-
да уже способна отвечать на сти-
мулирующее влияние ТТГ [24].
Созревание отрицательной обрат-
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Ðèñ. 1. Áèîñèíòåç ñòåðîèäîâ. Â ôåòàëüíîé çîíå êîðû íàäïî÷å÷íèêà ïëîäà ïðî-
èñõîäÿò ïðîöåññû, íà ðèñóíêå âûäåëåííûå ïóíêòèðíîé ðàìêîé. DHEA — äèãèäðî-
ýïèàíäðîñòåðîí; DHEA-S — äèãèäðîýïèàíäðîñòåðîíà ñóëüôàò; 11bHSD — 11b-
ãèäðîêñèñòåðîèä-äåãèäðîãåíàçà

Òàáëèöà 1. Îïóáëèêîâàííûå èññëåäîâàíèÿ ïî èçó÷åíèþ íàäïî÷å÷íèêîâîé íåäîñòàòî÷íîñòè ó íåäîíîøåííûõ íîâîðîæäåííûõ

Àâòîð (ãîä) Êîë-âî Ãåñòàöèîííûé 
âîçðàñò

Âîçðàñò ïîñëå
ðîæäåíèÿ (äíè)

Êîðòèçîë 
ñûâîðîòêè (ìêã/äë) Òåðàïèÿ

Seri (2001) [78] 21 26,9 ± 3,9‡ 11,3 ± 13,1‡ ÍÄ ÃÊ 2 ìã/êã/ñóò: 16 äåòåé 
ÃÊ 3–6 ìã/êã/ñóò: 5 äåòåé

Noori (2006) [79] 24 26 (23–34)§ 2 (1–24)§ ÍÄ Äåêñàìåòàçîí 0,1 ìã/êã, çàòåì 0,05 ìã/êã âíóòðèâåííî êàæäûå 
12 ÷àñîâ — 5 äîç

Ng (2006) [80] ÃÊ (24)
ïëàöåáî (24) < 32 11 (8–15)§ ÍÄ ÃÊ 1 ìã/êã êàæäûå 8 ÷àñîâ — 5 äíåé

Masumoto (2008) [38] 11 26,8 ± 2,4‡ 13,1 ± 4,1‡ 6,6 ± 4,5‡ ÃÊ 1–2 ìã/êã

Choi (2011) [81] 12 30,6 ± 2,4‡ 19 ± 7‡ 11,6 ± 4,1‡ ÃÊ 4 ìã/êã/ñóò 1–2 äíÿ � 2 ìã/êã/ñóò 1–2 äíÿ � 1 ìã/êã/ñóò 1–2 äíÿ

Lee (2011) [82] 16 28 ± 2‡ 20 ± 11‡ 5,6 ± 2,5‡ ÍÄ

Lee (2013) [83] 44 26,0 ± 1,9‡ 16,5 (5–158)§ ÍÄ ÃÊ íàãðóçî÷íàÿ äîçà: 3–5 ìã/êã/ñóò � 3 ìã/êã/ñóò � 1 ìã/êã/ñóò

ÃÊ — ãèäðîêîðòèçîí; ÍÄ — íåò äàííûõ.
* Âîçðàñò íà÷àëà òåðàïèè êîðòèêîñòåðîèäàìè.
† Óðîâåíü êîðòèçîëà â ñûâîðîòêå íà ìîìåíò ìàíèôåñòàöèè íàäïî÷å÷íèêîâîé íåäîñòàòî÷íîñòè. 
‡ Ñðåäíåå ± ñòàíäàðòíîå îòêëîíåíèå.
§ Ìåäèàíà (äèàïàçîí çíà÷åíèé).

Õîëåñòåðèí

Ïðåãíåíàëîí 

Ïðîãåñòåðîí 17-ïðîãåñòåðîí Àíäðîñòåíäèîí 

Ôåòàëüíàÿ
çîíà

17-ïðåãíåíàëîí

17-Àëüôà-ãèðîêñèëàçà  17,20-ëèàçà

Êîðòèêîñòåðîí

18-ÎÍ-êîðòèêîñòåðîí 

Àëüäîñòåðîí

Êîðòèçîë

11-äåçîêñèêîðòèçîí 11-äåçîêñèêîðòèçîë Òåñòîñòåðîí

21-ãèäðîêñèëàçà 

Àëüäîñòåðîí-

ñèíòàçà 



ной связи контроля синтеза тирео-
идных гормонов происходит при-
мерно к середине беременности
[23, 24] (рис. 3).

В период гестации у плода низ-
кие циркулирующие уровни T4 и
активного метаболита T3 и высо-

кие концентрации неактивных
форм, реверсивного T3 (рT3) и
сульфата T3. Такое соотношение
обусловлено незрелостью гипота-
ламо-гипофизарно-тиреоидной
связи и координацией систем
дейодиназ. Во внуриутробном пе-

риоде снижена активность дейо-
диназы 1 типа (D1), которая ката-
лизирует конверсию T4 в T3, и по-
вышены концентрации дейодиназ
2 типа (D2) (конвертирует T4 в T3)
и 3 типа (D3) (инактивирует Т4 пу-
тём образования рТ3) [25]. Несмот-
ря на низкий циркулирующий уро-
вень Т3, к 20–26-й неделе развития
уровни этого гормона в тканях го-
ловного мозга плода достигают
60–80 % от концентраций у взрос-
лого человека. Физиологическое
значение низких циркулирующих
уровней Т3 не установлено, одна-
ко существует предположение,
что они препятствуют тканевому
термогенезу и потенцируют ана-
болическое состояние быстро рас-
тущего плода [26].

Плацента регулирует транспорт
гормонов и лекарственных препа-
ратов от матери к плоду — про-
цесс, который влияет на щитовид-
ную железу плода (рис. 2).

Ïåðåäíÿÿ äîëÿ ãèïîôèçà
ó ïëîäà
К 5-й неделе гестации от прими-
тивной ротовой ямки отделяется
карман Ратке [27]. Костное ложе
турецкого седла уже формируется
к 7-й неделе, а гипоталамо-гипо-
физарная сеть сосудов — к 12-й
неделе развития плода. Созрева-
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Ðèñ. 2. Ýíäîêðèííûå âçàèìîäåéñòâèÿ ìåæäó îðãàíèçìîì ìàòåðè, ïëàöåíòîé è ïëîäîì.
DHEA — äåãèäðîýïèàíäðîñòåðîí; E2 — ýñòðàäèîë; E3 — ýñòðîí; MDI3 — ìîíîàìèí-äåéî-
äèíàçà 3 òèïà; T2 — 3,5-äèéîäîòèðîíèí; T3 — òðèéîäòèðîíèí; T4 — òèðîêñèí; rT3 —
ðåâåðñèâíûé òðèéîäòèðîíèí; TRH — òèðîòðîïèí-ðåëèçèíã ãîðìîí; hCG — õîðèîíè÷åñêèé
ãîíàäîòðîïèí ÷åëîâåêà; 11bHSD — 11b-ãèäðîêñèñòåðîèä-äåãèäðîãåíàçà; 17bHSD — 17b-
ãèäðîêñèñòåðîèä-äåãèäðîãåíàçà; 3bHSD — 3b-ãèäðîêñèñòåðîèä-äåãèäðîãåíàçà

Òàáëèöà 2. Îïóáëèêîâàííûå èññëåäîâàíèÿ ïî èçó÷åíèþ èñõîäîâ òåðàïèè òèðåîèäíûìè ãîðìîíàìè ó íåäîíîøåííûõ íîâîðîæäåííûõ

Àâòîð (ãîä) Çàìåñòèòåëüíàÿ òåðàïèÿ
òèðåîèäíûìè ãîðìîíàìè (n) ÃÂ (íåäåëè) Íàáëþäåíèå Èñõîäû

Chowdhry (1984) [84]
L-T4 10–15 ìêã/êã, âì 
Ñ òåðàïèåé (12), 
áåç òåðàïèè (11)

25–28 1 ãîä Íåò ðàçëè÷èé ìåæäó ãðóïïàìè ïî ïñèõè÷åñêèì,
äâèãàòåëüíûì è îáùèì íåâðîëîãè÷åñêèì èñõîäàì

Amato (1988) [85] L-T4 50 ìêã/äîçà, ââ; ÷åðåç 1 
è 24 ÷àñà ïîñëå ðîæäåíèÿ 29–34 Áëèæàéøèé ïåðèîä Íåò ðàçëè÷èé ïî ñìåðòíîñòè, ïèêîâîìó, FiO2, äíåé 

íà ÈÂË

Smith (2000) [86]

L-T4, 10 ìêã/êã, ââ 
èëè 20 ìêã/êã, âíóòðü 
Ñ òåðàïèåé (29) 
Áåç òåðàïèè (18)

< 32 Áëèæàéøèé ïåðèîä Íåò ðàçëè÷èé ïî õðîíè÷åñêèì çàáîëåâàíèÿì ë¸ãêèõ è
äðóãèì îñëîæíåíèÿì íåäîíîøåííîñòè

Biswas (2003) [87]
T3, ââ 6 ìêã/êã/ñóò 
Ñ òåðàïèåé (125) 
Áåç òåðàïèè (128)

< 30 Áëèæàéøèé ïåðèîä Íåò ðàçëè÷èé ïî ñìåðòíîñòè è ïîòðåáíîñòè â ÈÂË 
â ïåðâûå 2 íåäåëè, ïî ÁËÄ è äàííûì ÓÇÈ ìîçãà

van Wassenaer (1997) [38] L-T4 8 ìêã/êã, ââ (100)
Ïëàöåáî (100) < 30 2 ãîäà ÃÂ < 27 íåä.: ëó÷øèå èñõîäû â ãðóïïå T4 

GA > 27 íåä.: ëó÷øèå èñõîäû â ãðóïïå ïëàöåáî

van Wassenaer (2002) [89] 5,7 ëåò ÃÂ < 29 íåä: ëó÷øèå èñõîäû â ãðóïïå T4 ÃÂ > 29 íåä:
áîëüøå ïðîáëåì â ãðóïïå T4 

van Wassenaer (2005) [90] 10,5 ëåò
ÃÂ < 27 íåä.: ëó÷øå îáó÷åíèå â øêîëå
ÃÂ < 28 íåä.: ëó÷øå ìîòîðíîå ðàçâèòèå
GA > 29 íåä.: íåáëàãîïðèÿòíûå èñõîäû

van Wassenaer-Leemhuis (2014) [91]

Ïëàöåáî (13)
Éîäèä (14)
Áîëþñ L-T4 4 ìêã/êã/ñóò (10)
L-T4 äëèòåëüíî 4 ìêã/êã/ñóò (18)
L-T4 áîëþñíî 8 ìêã/êã/ñóò (11)
L-T4 äëèòåëüíî 8 ìêã/êã/ñóò (15)
L-T4 áîëþñíî 16 ìêã/êã/ñóò (3)
L-T4 äëèòåëüíî 16 ìêã/êã/ñóò (5)

< 28 36 ìåñ. Òèðåîèäíûå ãîðìîíû íå äàëè ïðåèìóùåñòâ â
íåâðîëîãè÷åñêîì ðàçâèòèè

ÃÂ — ãåñòàöèîííûé âîçðàñò; L-T4 — ëåâîòèðîêñèí; âì — âíóòðèìûøå÷íî; ââ — âíóòðèâåííîå ââåäåíèå; ÁËÄ — áðîíõî-ëåãî÷íàÿ äèñïëàçèÿ; 
ÈÂË — èñêóññòâåííàÿ âåíòèëÿöèÿ ëåêèõ.
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ние воротной сосудистой систе-
мы продолжается до 30–35-й не-
дель [12].

Ðîëü ýíäîêðèííîé 
ñèñòåìû íîâîðîæäåííîãî
â àäàïòàöèè 
êî âíåóòðîáíûì 
óñëîâèÿì æèçíè
После родов ребёнок должен са-
мостоятельно дышать, бороться с
гипотермией, гипогликемией и
гипокалиемией. Эти процессы
обеспечиваются гормонами его
надпочечников и щитовидной же-
лезы, которые быстро реагируют
на изменившиеся условия сущест-
вования.

Âûáðîñ êîðòèçîëà
До 30-й недели гестации уровень
кортизола в крови плода относи-
тельно низкий — 5–10 мкг/мл, но
быстро повышается до ~20 мкг/мл
к 36-й неделе и до 45 мкг/мл к мо-
менту родов. В течение несколь-
ких часов после родов он достига-
ет пика в ~200 мкг/мл [4, 28]. Этот
выброс кортизола обусловлен сни-
жением конверсии кортизола в
кортизон и одновременным усиле-
нием секреции кортизола надпо-
чечниками плода. У детей, рож-
дённых при помощи кесарева се-
чения, такого выраженного пика
секреции кортизола не наблюдает-
ся [29]. Отсутствует он и у недоно-
шенных детей в связи с незре-
лостью ответа надпочечников [29]. 

Выброс кортизола способствует
созреванию сурфактанта в лёгких,
усиливает метилирование норэпи-
нефрина до эпинефрина, повыша-
ет конверсию T4 в T3, ускоряет за-
растание Баталова протока, инду-
цирует созревание некоторых фер-
ментных и транспортных систем в
кишечнике и печени [12]. В прена-
тальном периоде пусковым меха-
низмом в стимуляции надпочеч-
ников служит воспалительный
процесс (хориоамнионит) [30, 31]. 

Âíåóòðîáíàÿ àäàïòàöèÿ
ùèòîâèäíîé æåëåçû
В процессе родов новорожденный
должен быстро перейти из неак-
тивного тиреоидного состояния,
характерного для плода, в состоя-
ние относительной гиперактив-

ности щитовидной железы; это
вызывается резким скачком сек-
реции ТРГ и ТТГ под воздействи-
ем низкой температуры окружаю-
щей среды. Выброс ТРГ и ТТГ неп-
родолжителен и длится около 30
минут [32], затем сывороточные
концентрации ТТГ постепенно
снижаются к 3–5-му дню жизни, а
концентрации свТ4 остаются по-
вышенными в течение нескольких
недель [33]. В экспериментах на
животных было показано, что не
острая блокада щитовидной желе-
зы, а длительное её подавление
ещё до рождения влияет на термо-
генез и работу сердечно-сосудис-
той системы у новорожденного
потомства [34]. Таким образом,
щитовидная железа скорее участ-
вует в подготовке к рождению,
чем в эндокринной адаптации
после него. У недоношенных де-
тей выброс ТТГ сглажен, что соп-
ровождается очень низкими плаз-
менными концентрациями T3 и
T4 в сравнении с доношенными
новорожденными. 

Íàäïî÷å÷íèêè 
íåäîíîøåííûõ 
íîâîðîæäåííûõ
Основная функция надпочечни-
ков в постнатальном периоде зак-
лючается в регулировании белко-
вого, жирового и углеводного об-

мена, поддержании сосудистых
реакций на действие циркулирую-
щих вазоконстрикторов, уменьше-
нии проницаемости капилляров
при воспалении, регулировании
внеклеточного объёма жидкости
и подавлении воспалительных
процессов, а также модулирова-
нии процессов в центральной
нервной системе [5]. 

У недоношенных новорожден-
ных состояние коры надпочечни-
ков в значительной степени зави-
сит от гестационного срока [35].
Однако у детей с ГВ менее 30 не-
дель скорость секреции кортизо-
ла сопоставима с таковой у детей
более старшего возраста и взрос-
лых. Однако у недоношенных де-
тей отсутствует стимуляция выб-
роса кортизола при патологичес-
ких состояниях [36]. Хотя в коре
надпочечников фермент 3bHSD
не экспрессируется ранее 23-й
недели гестации, у новорожден-
ных с гестационным возрастом
24–28 недель активность 3bHSD
оказывается не сниженной [37].
Концентрации в крови кортизо-
ла и других стероидных гормо-
нов у недоношенных с поздней
надпочечниковой недостаточ-
ностью оказываются не ниже, чем
у здоровых недоношенных [38].
Таким образом, несмотря на
отсутствие абсолютного дефи-
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цита кортизола у недоношенных
новорожденных, их способность
реагировать на клинический
стресс оказывается в разной степе-
ни сниженной.

1. Íàäïî÷å÷íèêîâàÿ 
íåäîñòàòî÷íîñòü 

ó íåäîíîøåííûõ íîâîðîæäåííûõ
Системная гипотензия — частое
осложнение у ослабленных недо-
ношенных детей. Причины её
развития различны. Многие ис-
следования среди новорожден-
ных с очень низким весом пока-
зали, что гипотензия хорошо уп-
равляется введением глюкокор-
тикоидов, даже при отсутствии
реакции на увеличение объёма
циркулирующей жидкости и ва-
зопрессоров [39, 40]. Согласно
данным недавних исследований,
гипотония недоношенных ново-
рожденных обусловлена незре-
лостью гипоталамо-гипофизар-
ных надпочечниковых связей
[36, 38].

Транзиторная надпочечнико-
вая недостаточность недоношен-
ных (ТННН) — термин, приме-
няемый для описания клиничес-
кой ситуации, когда у недоно-
шенного новорожденного сразу
после рождения при нормаль-
ном или усиленном гипофизар-
ном ответе наблюдается неадек-
ватная секреция кортизола [41,
42]. ТННН часто сопровождает-
ся артериальной гипотонией.
Нормальная функция надпочеч-
ников обычно восстанавливается
ко второй неделе жизни ребёнка.
Иногда у недоношенных детей
даже после второй недели жизни
развивается циркуляторный кол-
лапс, купирующийся введением
глюкокортикоидов [38]. Причи-
ной поздней надпочечниковой
недостаточности недоношенных
(ННН) может быть недостаточ-
ная секреция кортизола в услови-
ях клинического стресса [38].
Клинические проявления ННН
включают в себя гипотензию,
олигурию, гипонатриемию, отёк
лёгких, повышение потребности
в кислороде в отсутствие инфек-
ции, гиповолемию, анемию и
повторное раскрытие артериаль-
ного протока.

Чёткие диагностические кри-
терии ННН отсутствуют. Диагноз
может быть предположительно
поставлен на основании клини-
ческих проявлений, низкого цир-
кулирующего уровня кортизола в
сыворотке, быстрого купирова-
ния симптомов надпочечниковой
недостаточности в ответ на вве-
дение глюкокортикоидов. Обыч-
но диагноз ННН ставится при
концентрации кортизола в сыво-
ротке менее 15 мкг/дл [43, 44].
Для диагностики ННН также ис-
пользуется недостаточный при-
рост кортизола, менее 9 мкг/дл, в
ответ на стимуляцию низкими
дозами адренокортикотропного
гормона (АКТГ) (1 мкг/кг синте-
тического АКТГ). Однако у недо-
ношенных детей на 5–7-й день
жизни ни низкий базальный уро-
вень кортизола сыворотки (менее
15 мкг/дл), ни его простимулиро-
ванный прирост менее 9 мкг/дл
не сопровождались признаками
относительной надпочечниковой
недостаточности [45]. Некоторые
авторы у недоношенных ново-
рожденных с целью оценки ГГН
связи рекомендуют проводить
стимулирующий тест с корти-
котропин-релизинг-гормоном
(КРГ) (1 мкг/кг чКРГ) и определе-
нием стимулированных уровней
кортизола в сыворотке или слюне
[46, 47].

Для лечения ННН предпочте-
ние отдаётся гидрокортизону в
сравнении с дексаметазоном,
поскольку первый в меньшей сте-
пени подавляет рост и обладает
как глюкокортикоидной, так и
минералокортикоидной актив-
ностью. При ННН используются
разные дозы и разная длитель-
ность приёма гидрокортизона
(табл. 1). Для оптимальной диаг-
ностики и лечения ННН необхо-
димо проведение дальнейших ис-
следований. 

2. Ñêðèíèíã âðîæäåííîé 
äèñôóíêöèè êîðû íàäïî÷å÷íèêîâ

Врождённая дисфункция коры
надпочечников (ВДКН), которая
вызвана дефицитом фермента 21-
гидроксилазы, — наследственное
метаболическое заболевание, ко-
торое встречается с частотой один

случай на 16 тыс. новорожденных
[48, 49]. Своевременная диагнос-
тика и лечение этого заболевания
позволяет предотвратить непра-
вильное половое развитие у дево-
чек и снизить заболеваемость и ле-
тальность вследствие соль-теряю-
щего криза у детей обоих полов.
Большинство скрининговых прог-
рамм включает в себя определе-
ние 17-гидроксипрогестерона (17-
OHP) в высушенной капле крови
новорожденного; однако опреде-
ление 17-OHP у недоношенных
даёт высокою частоту ложнополо-
жительных результатов [50].

Механизм повышения 17-OHP
у недоношенных детей неясен,
поскольку 21-гидроксилаза и
3bHSD активно экспрессируются
уже в середине гестации [1]. Повы-
шение 17-OHP, возможно, обус-
ловлено усиленной конверсией хо-
лестерина в прегненолон вслед-
ствие повышения АКТГ в услови-
ях постнатального стресса [51],
снижением конверсии 11-деокси-
кортизола в кортизол вследствие
замедленной экспрессии 11b-гид-
роксилазы [52] и уменьшением
экскреции стероидных метаболи-
тов почками [50]. Другим возмож-
ным объяснением служит перек-
рёстное реагирование 17-OHP и
других стероидных метаболитов,
таких как 17-гидроксипрегнено-
лон и его сульфаты [53, 54].

Применение глюкокортикоидов
в период беременности также мо-
жет влиять на результаты скри-
нинга ВДКН, поскольку экзоген-
ные кортикостероиды, принимае-
мые матерью, подавляют ГГН сис-
тему плода [55, 56]. Поскольку
бетаметазон и дексаметазон при-
мерно одинаково проникают через
плаценту, они могут снижать
уровни 17-OHP в крови новорож-
денного и давать ложноотрица-
тельные результаты скрининга на
ВДКН.

При скрининге на ВДКН недо-
ношенных детей частота как
ложно положительных, так и
ложноотрицательных результа-
тов высока. У детей с повышен-
ным уровнем 17-OHP рекоменду-
ется проведение повторного скри-
нинга и тщательное медицинское
наблюдение [57].
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Ôóíêöèÿ ùèòîâèäíîé 
æåëåçû ó íåäîíîøåííûõ
íîâîðîæäåííûõ
У недоношенных младенцев
часто обнаруживается сглажен-
ный постнатальный прирост ТТГ
и низкие сывороточные уровни
Т4, что обычно характеризуется
как гипотироксинемия недоно-
шенных [58]. В отличие от типич-
ного врождённого гипотиреоза,
при исходном скрининге недоно-
шенных выявляется нормальный
уровень ТТГ, который затем повы-
шается медленнее, чем у доно-
шенных детей [59]. 

1. Ãèïîòèðîêñèíåìèÿ 
è çàìåäëåííûé ïðèðîñò ÒÒÃ

Транзиторная гипотироксине-
мия недоношенных (ТГН) развива-
ется у детей, рождённых ранее 30-
й недели гестации, и характеризу-
ется низкими циркулирующими
уровнями тиреоидных гормонов
при нормальном уровне ТТГ [58].
Основные факторы ТГН — нез-
релость гипопаламо-гипофизар-
но-тиреоидных связей, гормо-
нального синтеза и метаболизма
тиреоидных гормонов, систем-
ные заболевания, а также избы-
ток или недостаточное поступле-
ние йода [60, 62]. Сглаженный
выброс ТТГ после рождения счи-
тается основной причиной этого
состояния [61]. 

Длительность и выраженность
ТГН зависит от гестационного
возраста ребёнка, но обычно раз-
решается через 2–3 недели после
рождения, по мере созревания ги-
поталамо-гипофизарно-тиреоид-
ной связи [63]. Несмотря на отсут-
ствие консенсуса относительно ре-
ференсных уровней тиреоидных
гормонов у недоношенных детей,
это состояние регистрируется у
35–85 % глубоко недоношенных
новорожденных [64].

Хотя даже транзиторные низ-
кие уровни тиреоидных гормонов
у недоношенных новорожденных
сопряжены с высокой частотой
поражений головного мозга и ког-
нитивными расстройствами, в
клинических исследованиях не
были доказаны преимущества за-
местительной терапии (табл. 2).
Один метаанализ также не дока-

зал, что профилактическое введе-
ние левотироксина недоношен-
ным младенцам улучшает их нев-
рологическое или физическое раз-
витие, а также влияет на заболева-
емость или смертность [65].

Заболеваемость стойким гипо-
тиреозом не различается у доно-
шенных и недоношенных детей
[59]. Замедленное повышение
ТТГ выявляется примерно у 12 %
недоношенных [63, 64]. Чаще все-
го оно наступает между второй и
шестой неделями жизни. Хотя
причины позднего повышения
ТТГ могут быть различны, в ка-
честве наиболее вероятной рас-
сматривается избыточное или не-
достаточное поступление йода.
Суточная потребность в йоде у
недоношенных младенцев при-
мерно в два раза выше, чем у де-
тей, рождённых в срок [66]. В ев-
ропейских исследованиях йод-
ный дефицит выявлен у боль-
шинства недоношенных детей
[67–69]. Избыток йода тоже тор-
мозит повышение ТТГ [70, 71].
Благодаря наличию натрий-йо-
дистому симпортёру в молочной
железе, избыточное потребление
йода кормящей матерью может
передаваться ребёнку с грудным
молоком [72]. Другим источни-
ком избытка йода может быть
проникновение йодсодержащих
антисептических средств через
тонкую кожу младенца [73]. По-
давление активности натрий-йо-
дистого симпортёра в щитовидной
железе плода (другими словами,
ускользание от эффекта Вольфа-
Чайкова) возможно не ранее 35-й
недели гестации [12], поэтому у
недоношенных детей щитовидная
железа оказывается уязвима к из-
быточному поступлению йода. Из-
вестно, что дофамин может подав-
лять высвобождение ТРГ гипота-
ламусом, поэтому на результаты
тестов тиреоидных гормонов мо-
жет влиять и проведение трансфу-
зионной терапии [74]. 

2. Ñêðèíèíã íà âðîæäåííûé 
ãèïîòèðåîç ó íåäîíîøåííûõ 

Рутинный скрининг врождённого
гипотиреоза может оказаться не-
эффективным у недоношенных
новорожденных с замедленным

повышением ТТГ. Современные
рекомендации по скринингу ука-
зывают на его повторное проведе-
ние у всех недоношенных детей
[75, 76]. Повторное определение
ТТГ проводится либо на второй
неделе жизни, либо через две не-
дели от момента первого скринин-
га. Однако повторный скрининг
официально принят не везде в свя-
зи с тем, что повышение ТТГ
обычно транзиторно [77]. Необхо-
димо дальнейшее изучение при-
чин и клинических последствий
замедленного повышения ТТГ у
недоношенных детей.
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