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Огляд літератури

/Literature Review/

Вступ
Частою причиною порушень репродуктивної 

системи в жінок фертильного віку є синдром гіпер-
андрогенії (ГА). ГА — це симптомокомплекс пору-
шень у сфері специфічних і метаболічних ефектів 
андрогенів у жіночому організмі, зумовлений пору-
шенням їх біосинтезу, транспорту та метаболізму [1, 
2]. Поширеність ГА серед жінок становить 10–20 %. 
До основних ГА належать адреногенітальний син-
дром (АГС, уроджена гіперплазія кори надниркових 
залоз) та синдром полікістозу яєчників (СПЯ). Дже-
релом андрогенів у жінок є яєчники (клітини оварі-
альної строми, хілюсні клітини і клітини внутріш-
ньої теки) та сітчаста зона кори надниркових залоз 
(НЗ), а при вагітності — і плацента [3]. Головними 
андрогенами НЗ є дегідроепіандростерон (ДГЕА) і 
його сульфат (ДГЕА-С) та незначна кількість тес-
тостерону [4]. НЗ продукують 70 % ДГЕА і 95 % 
ДГЕА-С, а яєчники — 30 і 5 % відповідно. Рівень у 

крові ДГЕА-С вважається маркером надниркової 
продукції андрогенів. Основними яєчниковими 
андрогенами є андростендіон і тестостерон. Андро-
стендіол у 30 % жінок надниркового походження, у 
30 % — яєчникового, у 40 % — із конверсії з ДГЕА 
[3–5]. Периферичне взаємоперетворення яєчнико-
вих і надниркових гормонів призводить до транс-
формації низькоактивних андрогенів у більш актив-
ні: з ДГЕА та ДГЕА-С в андростендіон і в кінцевому 
результаті в тестостерон і дигідротестостерон [3, 6].

Андрогени є безпосередніми учасниками функ-
ціонування жіночого організму, вони різноманітно 
впливають на всі ланки репродуктивної функції [5], 
проте до сьогодні немає єдиної думки щодо механіз-
мів, які призводять до порушень функціонування та 
регуляції репродуктивної системи [6, 7]. Оскільки 
основними продуцентами андрогенів є НЗ і яєч-
ники [6, 8], то виділяють надниркову, яєчникову та 
змішану форми, а також ГА, зумовлену підвищеною 

УДК  616.43/.45:612.018.2:618.1  DOI:  10.22141/2224-0721.15.1.2019.158697
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периферичною андрогенною активністю або підви-
щеною чутливістю тканин-мішеней до андрогенів 
(рецепторна форма) [5, 9]. Крім того, може відзна-
чатися порушення зв’язку тестостерону з білками 
крові, а отже, зростання рівня вільного гормона в 
крові [7]. 

У літературі також описано випадки ятрогенної 
ГА, пов’язаної з прийманням медикаментозних 
засобів, що мають андрогенні властивості: анабо-
лічних стероїдів, допінгових препаратів, гестаге-
нів — похідних 19-стероїдів, антигонадотропних 
препаратів, глюкокортикоїдів, транквілізаторів і 
протиепілептичних засобів, циклоспоринів, інтер-
ферону тощо [5, 10]. 

Надниркова ГА може бути зумовлена гіперпла-
зією або пухлиною кори НЗ [5, 11–13]. Найчастіше 
патологія НЗ проявляється у вигляді АГС [14]. Змі-
ни в яєчниках, що призводять до ГА, також можуть 
бути пухлинними і непухлинними (функціональни-
ми). Із непухлинних форм найчастішою причиною 
ГА є СПЯ [8, 9]. 

Адреногенітальний синдром
Адреногенітальний синдром — група ендокрин-

них захворювань з аутосомно-рецесивним типом 
успадкування, в основі яких лежить дефект одно-
го з ферментів або транспортних білків, що беруть 
участь у біосинтезі кортизолу в пучковій зоні кори 
НЗ. За дефектами цих ферментів у сучасній ендо-
кринології розрізняють 7 типів АГС, що впливають 
на статевий розвиток і фертильність обох статей 
(внутрішньоутробно, в пубертатному або, рідше, в 
зрілому віці) [7, 15, 16]. В 90–95 % випадків розвиток 
недуги зумовлений дефектом гена CYP21, що кодує 
фермент 21-гідроксилазу [15, 16]. Різні форми її не-
достатності пов’язані з певними HLA-гаплотипами. 
21-гідроксилаза бере участь у стероїдогенезі, тому її 
дефіцит знижує продукцію в основному кортизолу, 
що за принципом оберненого зв’язку призводить 
до надмірної секреції адренокортикотропного гор-
мона (АКТГ) і, відповідно, андрогенів сітчастою 
зоною кори НЗ, шлях біосинтезу яких не заблоко-
ваний. Настає гіперплазія НЗ за рахунок сітчастої 
зони. Зниження продукції кортизолу призводить до 
накопичення його попередників (17-гідроксипро-
гестерон (17-ОН-П), прегненолон, прогестерон), 
які в надлишкових концентраціях конвертуються в 
надниркові андрогени — ДГЕА, андростендіол, тес-
тостерон. ГА, зі свого боку, гальмує продукцію гі-
пофізом гонадотропінів, зокрема фолітропіну, вна-
слідок чого настають порушення росту і дозрівання 
фолікулів у яєчниках (мультифолікулярні яєчники 
за даними ультразвукової діагностики), порушення 
менструального циклу, невиношування вагітності, 
ендокринна безплідність [2, 6, 10].

Залежно від вираженості недостатності 21-гідро-
ксилази й зумовленого нею порушення діяльності 
НЗ розрізняють класичну (вірильна і сіль-утратна) 
та некласичну форми АГС. Класичний фенотип 
АГС виявляється в немовлят та підлітків у період фі-

зіологічного посилення гормональної функції кори 
НЗ, що на 2–3 роки випереджає появу менархе. Не-
класична форма АГС спостерігається зазвичай у віці 
понад 20 років, часто після мимовільного викидня 
чи медичного аборту. 17-ОН-П — маркер дефіци-
ту 21-гідроксилази: вміст його в крові > 100 нг/мл 
свідчить про класичну форму АГС, а 10–100 нг/мл 
підтверджує діагноз некласичної форми, погранич-
не значення — 2–10 нг/мл потребує проведення 
додаткового стимуляційного тесту із синактеном 
(синтетичним аналогом АКТГ). При цьому рівень 
17-ОН-П > 10 нг/мл свідчить про наявність некла-
сичної форми АГС. У сумнівних випадках прово-
дять молекулярно-генетичний аналіз (мутації в гені 
CYP21 вказують на наявність захворювання) [6].

Синдром полікістозних яєчників
Синдром полікістозних яєчників — ендокрино-

патія, що трапляється в 5–10 % жінок репродуктив-
ного віку і становить до 80 % від усіх форм ГА. Про-
відною теорією синдрому раніше була центральна 
теорія, згідно з якою захворювання зумовлене пору-
шенням ритму секреції люліберину, що призводить 
до гіперпродукції лютропіну при відносно низькому 
рівні фолітропіну. Під дією лютропіну відбуваються 
стимуляція і гіперплазія клітин теки і строми яєчни-
ків, в яких надмірно синтезуються яєчникові андро-
гени. Це призводить до шкірних проявів андрогені-
зації, ановуляції і порушення ритму менструації, а 
також активації синтезу естрогенів у жировій ткани-
ні, які сприяють проліферації адипоцитів й ожирін-
ню [8, 17–19]. 

Новий підхід у поясненні патогенезу СПЯ зво-
диться до провідної ролі інсулінорезистентності, 
що зумовлена пострецепторними вимірами інсу-
лінових рецепторів. Відомо, що інсулін є не лише 
основним глюкорегулюючим гормоном, він може 
справляти цілу низку інших біологічних ефектів, 
які призводять до порушення гонадотропної функ-
ції гіпофіза, до ГА [2, 20]. Можливо, причиною ви-
никнення інсулінорезистентності та ГА є один і той 
самий генетичний дефект. Андрогени зменшують 
ароматазну активність клітин гранульози, сприяю-
чи атрезії фолікулів, ановуляції і порушенню ритму 
менструації, первинній безплідності. Дослідження 
останніх років продемонстрували, що СПЯ є скла-
довою частиною метаболічного синдрому [20, 21]. 

У клінічній картині вищезгаданих синдромів 
є багато спільного, тому зрозуміла необхідність у 
проведенні диференціальної діагностики. Нами 
опубліковані диференційно-діагностичні озна-
ки класичного варіанту АГС і СПЯ [22]. Оскільки 
симптоматика некласичної форми АГС неодно-
значна і трапляється вона значно частіше класичної 
[6], то в запропонованій оригінальній таблиці наве-
дена диференціація між некласичною формою АГС 
і первинним СПЯ. Некласична форма та СПЯ при-
близно в 10 % випадків поєднуються, тому що зміни 
функціонального стану кори НЗ відбиваються на 
функції статевих залоз, і навпаки [5, 23].
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Висновки
1. Гіперандрогенія (надниркова, у 80 % — яєч-

никова) — основна причина порушення функціону-
вання репродуктивної системи в жінок фертильного 
віку.

2. Наведені диференціально-діагностичні озна-
ки адрогенітального синдрому та синдрому полікіс-
тозних яєчників певною мірою допоможуть кліні-
цистам розмежовувати ці синдроми.

Конфлікт інтересів. Автори констатують відсут-
ність конфлікту інтересів при підготовці даної статті.
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Таблиця 1. Диференційно-діагностичні ознаки некласичної форми АГС і первинного СПЯ

Ознаки АГС (некласична форма) СПЯ

Морфотип (статура) Інтерсексуальний/фемінний Фемінний

Ступінь гірсутизму І–ІІI І–II

Вугрі, себорея Помірно виражені в 50 % У 5–20 %

Менструальний цикл Порушений у 50 % Порушений/аменорея, менорагії

Генеративна функція Невиношування вагітності в І триместрі, 
вторинна безплідність Первинна/вторинна безплідність

Молочні залози Помірна гіпоплазія У межах норми

Зовнішні геніталії Зрідка гіпертрофія клітора Норма

Базальна температура Розтягнена І і скорочена ІІ фаза циклу Монофазна

Індекс маси тіла 24–26 > 26 (у 50 % хворих)

Гіпокортизм Прихований Відсутній

Кістковий вік Прискорений у препубертаті Як у загальній популяції

Тест толерантності 
до глюкози Іноді порушений Порушений у 50–70 % жінок 

з ожирінням; у 30 % — без ожиріння

Рівень гормонів у крові:
— АКТГ
— Кортизол
— Андростендіон
— Лютропін
— Лютропін : ФСГ
— ДГЕА
— ДГЕА-С
— 17-ОН-П 
— Прогестерон
— Антимюллеров гормон
— 17-КС сечі
— 17-ОКС сечі

Підвищений
Знижений

У 60 % надниркового походження
Знижений
Менше 2

У 70 % надниркового походження
У 95 % надниркового походження

10–100 нг/мл
Помірно підвищений

Нормальний
Суттєво підвищені

Знижені

Нормальний
Нормальний

У 30 % яєчникового походження
Підвищений
Понад 2,5

У 30 % яєчникового походження
У 5 % яєчникового походження

< 2 нг/мл
Знижений

Підвищений
Помірно підвищені

Норма

УЗД яєчників і матки

Мультифолікулярні яєчники, іноді скле-
рополікістозні без гіперплазії строми, 

об’єм до 6 см3.
Матка іноді недорозвинена

Яєчники збільшені, об’єм > 9 см3, 
потовщена капсула, у гіперплазованій 

стромі множинні кісти (фолікули) 
у вигляді «намиста».

Матка нормальних розмірів

КТ надниркових залоз Можлива незначна двобічна гіперплазія Нормальні розміри
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Основные синдромы гиперандрогении у женщин: патогенез, дифференциальная диагностика 
(обзор литературы и собственные наблюдения)

Резюме. Синдром гиперандрогении — патологическое 
состояние, обусловленное избыточной продукцией ан-
дрогенов яичниками и/или надпочечниками или повы-
шенной локальной тканевой чувствительностью к цирку-
лирующим андрогенам. Это наиболее частая эндокрино-
патия у женщин. Важность своевременной диагностики 
гиперандрогенных состояний обусловлена их последстви-
ями: андрогенной дермопатией, нарушениями менстру-
ального цикла, эндокринным бесплодием, повышенным 
риском невынашивания беременности, преждевремен-
ными родами, гестационным диабетом. Распространен-
ность и возможные последствия гиперандрогении у жен-
щин репродуктивного возраста обусловливают важность 

своевременной дифференциальной диагностики основ-
ных синдромов гиперандрогенных состояний — адрено-
генитального синдрома и синдрома поликистозных яич-
ников. Поскольку в симптоматике этих синдромов мно-
го общего, то на основании данных обзора литературы и 
собственных наблюдений дополнена дифференциальная 
диагностика и представлена в виде оригинальной табли-
цы, которая в определенной степени поможет эндокрино-
логам и гинекологам разграничивать эти патологические 
состояния.
Ключевые слова: адреногенитальный синдром; поли-
кистоз яичников; репродуктивная функция; патогенез; 
дифференциальная диагностика; обзор
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Main syndromes of hyperandrogenia in women: pathogenesis, differential diagnosis 
(literature review and own observation) 

Abstract. Hyperandrogenic syndrome is a pathological condi-
tion caused by an excessive production of androgens by ovaries 
and/or adrenal glands or increased local tissue sensitivity to cir-
culating androgens. This is the most common endocrinopathy 
in women. The importance of timely diagnosis of hyperandro-
genic states is due to their consequences: androgen-dependent 
dermopathy, menstrual disorders, endocrine infertility, in-
creased risk of non-pregnancy, preterm labor, gestational dia-
betes. The prevalence and possible consequences of hyperan-
drogenism in women of reproductive age predetermine the im-

portance of timely differential diagnosis of the major syndromes 
of hyperandrogenic states — adrenogenital syndrome and poly-
cystic ovary syndrome. Since the symptoms of these syndromes 
have much in common, based on the data of literature review 
and own observations, a differential diagnosis is supplemented 
and presented in the form of an original table that to some ex-
tent will help endocrinologists and gynecologists to distinguish 
between these pathological conditions.
Keywords: adrenogenital syndrome; polycystic ovaries; repro-
ductive function; pathogenesis; differential diagnosis; review
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