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先天性肾上腺皮质增生症是由基因缺陷所致

的肾上腺皮质多种类固醇激素合成酶活性先天性

缺乏引起的一组常染色体隐性遗传性疾病。由于肾

上腺皮质激素合成有关酶缺陷，皮质醇合成部分或

完全受阻， 使下丘脑-垂体的促肾上腺皮质激素释

放激素-促肾上腺皮质激素代偿分泌增加， 导致肾

上腺皮质增生

[1]

。 本病新生儿发病率在欧美地区约

为1:15�000～1:16�000

[2]

。 根据阻断的酶缺乏严重程

度及阻断的部位不同，可出现不同程度的肾上腺皮

质功能低下及性分化异常。 17α-羟化酶缺陷症是

先天性肾上腺皮质增生症中少见的类型。 自1966年

由Biglieri等

[3]

报道第1例17α-羟化酶缺乏症患者至

今， 全世界仅报道约200余例。 本次研究旨在分析

17α-羟化酶缺陷症患者的临床特点，提高对17α-

羟化酶缺陷症的认识和诊疗水平。 现报道如下。

1� �资料与方法

1.1� � 一般资料 通过维普及万方资料库搜集从

1989至2015年我国公开报道的17α-羟化酶缺陷症

的病例资料共计78例

[4]

。 其社会性别均为女性。 74例

检测过外周染色体核型，34例为46XX， 40例为

46XY；就诊年龄4～36岁，平均（20.14±8.23）岁；成

年患者身高153～180� cm，平均（164.24±9.19）cm。

11例记录婚姻状况，其中4人已婚。

1.2� � 临床症状 共收集78例病例， 其中以高血压、

乏力、闭经三个主要症状就诊的患者有68例，肾上

腺危象1例，脑出血1例，发作性双手抽搐1例。 记录

月经情况共69例，其中3例为继发性闭经、66例为原

发性闭经。 32例测定了骨龄，骨龄全部延迟，且均有

不同程度的骨质疏松。 77例外生殖器为幼稚女型，

其中1例部分型联合缺陷患者外生殖器为两性畸

形。 54例乳房未发育，9例乳房发育不良。 21例色素

沉着，9例无色素沉着。

1.3� � 监测指标 影像学检查行肾上腺增强CT检查。

实验室检查及基因测定血浆皮质醇、促肾上腺皮质

激素、肾素水平、性激素水平、睾酮水平、雌二醇水

平、雌二醇水平、17羟孕酮测定。 部分患者行促肾上

腺皮质激素兴奋试验；部分患者行相关基因检测。

1.4� � 治疗

1.4.1� � 药物治疗 所有患者均选用糖皮质激素治

疗，1例选用甲泼尼龙片，8例选用氢化可的松，20例

选用泼尼松，其余均选用地塞米松，地塞米松为首

选糖皮质激素。 25例核型为46XX的患者使用雌激素

替代治疗， 其中12例雌孕激素人工周期替代治疗，

14例核型为46XY的患者应用雌激素替代治疗。

1.4.2� � 手术治疗 26例核型为46XY的患者均行开

腹或腹腔镜下性腺切除术。

2� �结果

2.1� � 影像学检查 所有40例46XY核型的患者均不

能探及子宫和卵巢，其中27例46XY核型的患者在腹

腔或者腹股沟及大阴唇内探及到隐睾。 34例46XX型

患者其中8例未探及子宫卵巢， 其余可探及幼稚子

宫及发育不良的卵巢。 47例行肾上腺增强CT，均提

示有双侧肾上腺增生。

2.2� � 实验室检查及基因测定 59例患者行血浆皮

质醇测定，其中58例偏低，1例正常。 对应的促肾上

腺皮质激素测定全部升高。 33例行肾素水平测定，

其中32例肾素偏低，1例正常，58例行性激素水平测

定， 睾酮水平全部偏低，52例雌二醇水平偏低，6例

雌二醇水平在正常低值。 18例行17羟孕酮测定，其

中9例正常，9例偏低。 10例行促肾上腺皮质激素兴

奋试验， 均不被激发。 4例行基因检测， 分别是：

CYP17A1基因第6号外显子1045位出现T＞A突变及

1047位碱基缺失；CYP17A1基因第6号外显子329位
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密码子TAC同时发生突变，一是T突变为A，二是C缺

失，即329位密码子由TAC纯合突变AA，造成以后密

码子的移码突变；CYP17A1基因第6号外显子发生

插入缺失突变1045T-A，1047Tdel� 标记为Y329K，

418X；SRY基因阴性。

2.3� � 所有糖皮质激素规律治疗的患者，血钾、血压

均趋于正常，3例患者肾上腺较前缩小，雌激素替代

的患者乳腺不同程度发育，雌孕激素人工周期替代

治疗的患者有6例出现月经来潮。 1例未治疗的患者

15年以后出现恶性高血压眼底改变，慢性肾功能不

全以及肾衰竭。

3� �讨论

17α-羟化酶缺陷症是先天性肾上腺皮质增生

症中少见的类型，CYP17A基因突变导致CYP17A功

能缺陷， 17α-羟化酶缺乏使孕烯醇酮不能转化为

17-羟孕烯醇酮和17-羟孕酮，从而不能生成足够的

性激素及皮质醇，反馈性地导致促肾上腺皮质激素

分泌过多引起双侧肾上腺皮质增生。 同时因17α-

羟化过程受阻，孕酮等底物堆积，引起去氧皮质酮

大量增加，而去氧皮质酮有强大的盐皮质激素类作

用，促进滁钠排钾，出现低血钾、血容量增多，血压

升高，从而抑制了肾素-血管紧张素系统。 这一系列

的作用，导致患者可出现皮质醇、雌二醇、睾酮、肾

素水平低下，双侧肾上腺增生或占位。 回顾文献，此

类患者虽然血皮质醇水平明显偏低，却很少出现肾

上腺危象。 这是由于该类患者血清中醛固酮前体物

质浓度升高（如11-去氧皮质酮和皮质酮），其中皮

质酮有轻度糖皮质激素活性，因而皮质醇缺乏的症

状较轻甚至无症状。

类固醇激素在骨量的维持及骨骼的生长发育

方面有重要作用。 雌激素可以增加骨骼的钙盐沉

积，加速骨骺闭合

[5]

。 而此类患者雌激素合成受损，

必然会引起骨代谢异常， 出现骨龄延迟或骨质疏

松。 性别分析：在胚胎发育的第七周，具有Y染色

体胚胎的原始生殖嵴开始发育为细精管， 形成睾

丸

[6]

。 当雄性激素睾酮缺乏时，睾丸发育受影响，停

止在早期阶段，不能形成阴茎及阴囊，外阴呈现幼

女型。 但仍有少数男性基因型患者外生殖器为两性

畸形外观，这可能是因为相应的酶缺乏的程度不同

所致

[7]

。

17α-羟化酶缺陷症患者通常容易被误诊为临

床常见的原发性醛固酮增多症：原发性醛固酮患者

常表现为高血压、低血钾，常规降压药治疗无效等

临床特点，但性激素水平正常，无皮质醇低下，且无

性发育不良。 17α-羟化酶缺乏症往往因高血压、低

血钾而就诊如查体时能关注阴毛、腋毛、乳房及外

生殖器的异常特征，一般不难鉴别。 本病的治疗包

括两个方面，第一是糖皮质激素的替代治疗，目的

是为了补充肾上腺分泌皮质醇的不足，抑制促肾上

腺皮质激素过多释放，从而减少了去氧皮质酮等物

质的分泌，削弱其滁钠排钾的作用，使血压下降并

且纠正低血钾

[8]

。 所以在治疗时需要重点考虑性别

的差异，此类患者通常社会性别为女性，故予雌激

素替代治疗促进女性第二性征发育。 同时，适量的

雌激素替代可促进骨骺闭合， 尽可能增加骨量，减

少骨的继续丢失。 注意，对于染色体核型为46XY的

患者需要寻找异位睾丸并且手术切除，避免发生异

位睾丸发生恶变。

综上， 在治疗17α-羟化酶缺陷症患者时应根

据该患者的临床特点结合检测结果给予相应治疗，

提高对17α-羟化酶缺陷症患者治疗的准确性。
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