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Вступ. Уроджена дисфункція кори надниркових залоз 
(УДКН) це автосомно-рецесивне захворювання, зумовле-
не у 95% випадків дефіцитом ферменту 21-гідроксилази. У 

Європейській популяції частота УДКН досить висока і становить 1: 
2,5-10000 новонароджених [21, 28]. Частота УДКН варіює від 1:27 до 
1: 42000 залежно від форми і аналізованої популяції [1, 20, 26]. УДКН 
характеризується порушенням синтезу гормонів кори надниркових 
залоз і гіперпродукцією проміжних метаболітів, особливо – андро-
генів.

Некласична форма УДКН (НК УДКН) – одна з частих причин гіпе-
рандрогенії у дівчаток. При обстеженні більше 1000 жінок з гіперан-
дрогенією у 0,6% траплялася класична форма УДКН, у 1,6% – не-
класична [22]. Особливість маніфестації цієї форми захворювання 
– постнатальна андрогенізація різного ступеня вираженості без чіт-
кої окреслененості вікового періоду [10, 15]. 

НК-УДКН у переважній більшості випадків пов’язана з недо-
статністю 21-гідроксилази (Р450с21), але може бути зумовлена 
дефіцитом 11-гідроксилази (Р450с11β) або 3-гідроксистероїдної де-
гідрогенази [3, 15, 17]. У пацієнтів з НК-УДКН за рахунок підвищеної 
активності АКТГ виробляється достатня кількість кортизолу і альдос-
терону при помірному збільшенні 17-ОНП і андрогенів.

Ген CYP 21, який кодує фермент 21-гідроксилазу, локалізований 
на короткому плечі 6-ї хромосоми. Описано понад 50 мутацій цього 
гена, що призводять до синтезу ферменту із ступенем активності від 
0 до 60% [30].

Некласична форма дефіциту 21-гідроксилази це «м’який» варі-
ант захворювання. Залишкова активність 21-гідроксилази при даній 
формі становить 20-60%, трапляється у середньому з частотою 1: 
1000 новонароджених [29]. Частота НК-УДКН у загальній популяції 
становить близько 0,3%, у деяких етнічних групах досягає 3,7% [7].

Новизна дослідження. Уперше проаналізовано особливості пе-
ребігу та лікування дівчаток-підлітків із некласичною формою адре-
ногенітального синдрому, що мешкають у Чернівецькій області.

Аналіз джерел літератури. Раннім і частим симптомом захво-
рювання є передчасне адренархе (поява лобкового і аксилярного 
оволосіння), пов’язане з надмірною секрецією дегідроепіандрос-
терону в дітей [2, 5, 8]. У 21,4% дівчаток з передчасним адренархе 
діагностується НК-УДКН [20]. Відзначається незначне збільшення 
швидкості росту і кісткового дозрівання. Однак кінцевий ріст дітей з 
НК-УДКН відповідає генетичному ростовому коридору [3, 15]. У рід-
кісних випадках у дівчаток можливе невелике збільшення клітора і 
висока задня спайка промежини, у хлопчиків – ріст статевого члена 

без збільшення об’єму яєчок [1, 6]. Надалі (пубертатний та постпу-
бертатний вік) клінічні прояви захворювання можуть обмежуватися 
гіперандрогенною дерматопатією: гірсутизмом, себореєю, висипом 
вугрів, алопецією і порушеннями функції репродуктивної системи 
[6, 11]. Можливі порушення менструальної функції: пізнє менархе у 
дівчаток (14-16 років), гіпоолігоаменорея з поступовим переходом 
в аменорею у молодих жінок [5, 18]. Встановлено, що до 10% па-
цієнток з синдромом полікістозних яєчників (СПКЯ) мають НК-УДКН 
[25]. Надниркова гіперандрогенія пригнічує фолікулогенез, овуляцію 
і запускає розвиток СПКЯ. Андрогени є попередниками естрогенів у 
ланцюгу стероїдогенезу. В яєчниках андрогени ініціюють зростання 
примордіальних і первинних (предантральних) фолікулів. Дисбаланс 
естрадіолу і андрогенів на користь останніх викликає полікістозну 
трансформацію яєчників, пов’язану з прискореним ростом фолікулів 
до стадії предантральних і антральних і пригніченням їх атрезії [13, 
20]. З іншого боку, гіперандрогенія супроводжується передчасною 
лютеїнізацією і прискоренням апоптозу «великих» фолікулів, їх пе-
редчасною атрезією [11, 19]. Зростає синтез лютеїнізуючого гормо-
ну (ЛГ) в гіпофізі, що сприяє розвитку гіперплазії тека-тканини фо-
лікулів і строми яєчників зі стимуляцією продукції андрогенів у них, 
яка трапляється при СПКЯ [4, 9, 12]. Ациклічне збільшення частоти 
і амплітуди імпульсів вивільнення ЛГ у гіпофізі пов’язано з впливом 
естрогенів, що утворюються в периферичній жировій тканині і секре-
тується з надлишку андрогенів [12,14]. Це веде до зниження секреції 
ФСГ, внаслідок чого гранульозні клітини фолікула отримують недо-
статню стимуляцію. У результаті цього знижується синтез естрадіолу 
в яєчниках [16, 27]. Низька активність ароматази в фолікулах, пе-
ретворення тестостерону в більш активний дигідротестостерон, але 
не в естрадіол, замикає хибне коло гіперандрогенії [13, 27]. Таким 
чином, первинний ензимний дефект у корі надниркових залоз може 
сприяти вторинному залученню в патологічний процес яєчників із 
формуванням у них характерних структурних змін і виникненням по-
єднаної гіперандрогенії (надниркового і яєчникового генезу) [9, 23]. 
Надлишок андрогенів порушує циклічне вироблення гонадотропних 
гормонів гіпофізом, викликає потовщення білкової оболонки яєчни-
ків, прогресуючий фіброз капсули, утворення субкапсулярних кіст, 
гіперплазію строми. Це призводить до розвитку СПКЯ, хронічної 
ановуляції, безпліддя, невиношування вагітності [11, 24]. Багато па-
цієнток із НК-УДКН мають безсимптомний перебіг захворювання. У 
половини жінок репродуктивна функція не порушена, вагітність на-
стає самостійно, без попередньої медичної корекції [9, 31]. У період 
вагітності може виявлятися прихована неповноцінність ферментних 

Abstract. Nonclassical form of adrenogenital syndrome (AGS) – one of the most frequent causes of hyperandrogenism 
in girls. The study involved six patients aged 15-17 years with nonclassical form of AGS who were registered at the Cher-
nivtsi Regional Children‘s Hospital.
All investigators had female karyotype (46 (XX)) and signs of hyperandrogenism and violation of ovarian-menstrual cycle. 
On examination of the external genitalia was found the I degree of virilization by Prader (50%). By ultrasound examina-
tion of the pelvis was revealed secondary scleropolicystosis of ovaries in 66% of cases. 17-hydroxyprogesterone, free 
testosterone, DEAS levels were increased in the blood. In all patients during received positive result of tests with dexa-
methasone. Treatment with dexamethasone was conducted from 1/8 to 1/2 once every night, sometimes every other day. 
In some cases along with dexamethasone were appointed antiandrogens (cyproterone acetate). Timely diagnosis of AGS 
in teenage girls allows to start the appropriate treatment in consideration of peculiarities of its flow, which reduces the 
manifestations of the disease and supports the stage of medicational compensation.
Key words: adrenogenital syndrome, nonclassical form, girls, violation of ovarian-menstrual cycle, diagnosis.

Резюме. Некласична форма УДКН (НК УДКН) – одна з частих причин гіперандрогенії у дівчаток. Обстежено 6 хворих 
віком 15-17 років із некласичною формою УДКН, які перебувають на обліку в обласній дитячій клінічній лікарні м. 
Чернівці.
У всіх досліджуваних був жіночий каріотип (46 (ХХ)). Виявлено ознаки гіперандрогенії та порушення оваріально-мен-
струального циклу у всіх пацієнток. При огляді зовнішніх статевих органів зареєстровано І ступінь вірилізації за Пра-
дером (50%). При УЗД дослідженні органів малого таза діагностовано вторинний склерополікістоз яєчників (СПКЯ) у 
66% випадків, підвищення 17-гідроксипрогестерону, вільного тестостерону, дегідроепіандростерону (ДЕАС) у крові. 
В усіх пацієнтів при проведенні проби з дексаметазоном отримано позитивний результат. Лікування проводилося 
дексаметазоном від 1/8 до 1/2 таблетки 1 раз на ніч, іноді через день. У деяких випадках разом із дексаметазоном 
призначалися антиандрогени (ципротерона ацетат). Вчасна постановка діагнозу адреногенітального синдрому у ді-
вчаток-підлітків дозволяє розпочати адекватне лікування з урахуванням особливостей перебігу, зменшити прояви 
захворювання та підтримує стадію медикаментозної компенсації УДКН.
Ключові слова: адреногенітальний синдром, некласична форма, дівчатка, порушення оваріально-менструального 
циклу, діагностика.
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систем стероїдогенезу [3]. Іноді єдиним проявом захворювання може 
бути невиношування, мертвонародження або рання дитяча смерт-
ність, народження дітей із класичною формою УДКН [10, 14]. Над-
лишок андрогенів в організмі вагітної перешкоджає повноцінній се-
креції ендометрію, порушуючи імплантацію плідного яйця, погіршує 
кровообіг у матці, викликає склероз судин міометрію і хоріона [12]. Це 
призводить до розвитку ускладнень: переривання вагітності, істміко-
цервікальної недостатності, хронічної матково-плацентарної недо-
статності [1]. У жінок із НК-УДКН ризик народження дітей із класич-
ною УДКН становить близько 2,5%, з НК-УДКН – не менше 15%, що 
залежить від наявності в обох батьків дефектів 21-гідроксилази [21]. 

Мета та методи дослідження. 
Метою роботи було вивчення особливостей перебігу та лікуван-

ня дівчаток-підлітків із некласичною формою адреногенітального 
синдрому в Чернівецькій області. 

Обстежено 6 хворих віком 15-17 років із некласичною формою 
УДКН, які перебувають на обліку в обласній дитячій клінічній лікарні 
м.Чернівці. Проведено огляд пацієнток, оцінка фізичного та статево-
го розвитку. Фізичний розвиток оцінювали за відповідними центиль-
ними таблицями. Оцінку статевого розвитку проводили за J. Tanner 
(1976). Ступінь вірилізації зовнішніх статевих органів у дівчаток оці-
нювали за Прадером (1957). Також усім хворим проводилося визна-
чення іонів калію та натрію і рівня глюкози крові, рентгенографію 
кистей рук («кістковий» вік), генетичне дослідження для визначення 
статі дитини (каріотип). Усі дівчатка проходили консультацію гінеко-
лога, УЗД органів малого таза та надниркових залоз, гормональні 
дослідження (рівень кортизолу, 17-гідроксипрогестерону; вільного 
тестостерону, ДЕАС та АКТГ у крові та 17-КС у сечі). Усім пацієнткам 
проведено пробу з дексаметазоном. Додатково визначали рівень у 
сироватці крові ЛГ, ФСГ, естрогенів, пролактину.

Статистичну обробку отриманих даних проводили за допомогою 
пакета програми “Statistika”.

Результати. Поширеність УДКН у дітей 0-14 років Чернівецької 
області за останні три роки зросла у три рази (з 0,02‰ до 0,04‰). У 
підлітків поширеність УДКН дещо зменшилась за період 2013-2015 
рр. з 0,15‰ (2013 р.) до 0,10‰ (2015 р.).

У всіх обстежених був жіночий каріотип (46 (ХХ)). Виявлені озна-
ки гіперандрогенії (гірсутизм, асnе vulgaris, підвищена сальність 
шкіри) у 100% випадків, вторинний склерополікістоз яєчників (50%), 
порушення оваріально-менструального циклу (100%). При оцінці фі-
зичного розвитку виявлено незначне прискорення росту у 50% дівча-
ток на 1-2 ς від загально популяційного. Кістковий вік відповідав пас-
портному у 100% випадків. Всі пацієнтки скаржилися на порушення 
оваріально-менструального циклу: у 33,3% випадків виявлено гіпо-
менструальний синдром, в 33,3% виявлено вторинну аменорею, а 
в 33,4% випадків – маткові кровотечі. У всіх випадках у пацієнток 
спостерігалася альгоменорея. Розвиток молочних залоз відповідав 
віку (100%). При огляді зовнішніх статевих органів виявлено І ступінь 
вірилізації за Прадером (50%). При УЗД дослідженні органів малого 
таза виявлено вторинний склерополікістоз яєчників (СПКЯ) у 66% 

випадків. При УЗД надниркових залоз змін їх розмірів не виявлено.
Вміст калію, натрію та глюкози крові був нормальним. Рівні 

гормонів були наступними: рівень кортизолу у середньому стано-
вив 11,7±1,1 мкг/дл (норма 6,2-19,4 мкг/дл), 17-гідроксипрогесте-
рону – 0,92±0,2 нг/мл (норма 0,1-0,8 нг/мл); вільного тестостерону 
– 63,3±0,45 пг/мл (норма до 9 пг/мл), ДЕАС – 465,32±0,23 мкг/дл 
(норма 65,1-368,0 мкг/дл),  АКТГ – 32,7 пг/мл (норма до 46 пг/мл) ЛГ 
– 6,7 мМО/мл (норма 2,4-12,6 мМО/мл), пролактину – 8,9±0,2 нг/мл 
(норма 4,7-16,7 нг/мл), ФСГ – 7,2±0,1 мМО/мл (норма 2,5-12,5 мМО/
мл) естрадіолу – 13,1 пг/мл (норма 12,5-166,0 пг/мл). В усіх пацієн-
тів при проведенні проби з дексаметазоном отримано позитивний 
результат.

Лікування проводилося дексаметазоном від 1/8 до 1/2 таблетки 1 
раз на ніч, іноді через день (100%). У 33,3% випадків разом із декса-
метазоном призначалися антиандрогени (ципротерона ацетат).

Практичне застосування отриманих результатів. Описана 
більше півстоліття тому некласична форма НК-УДКН почала добре 
діагностуватися лише в останні роки завдяки досягненням молеку-
лярної генетики та вдосконаленням лабораторних досліджень. Цьо-
му захворюванню належить провідна роль у формуванні гіперандро-
генних станів, з якими пов’язані репродуктивні порушення, в тому 
числі безпліддя. 

Клінічні симптоми НК-УДКН у жінок часто розглядаються як про-
яви синдрому полікістозу яєчників, а в чоловіків практично не визна-
чаються. Таке незадовільне становище можна пояснити недостатнім 
рівнем знань практичних лікарів про патогенез, клінічні особливості 
захворювання та принципи його діагностики. У таких хворих наявний 
хронічний дисбаланс гонадотропних гормонів, посилення конверсії 
надниркових андрогенів в естрогени, надмірна кількість прогесте-
рону і гіперпролактинемія, що формує менструальну дисфункцію, 
хронічну ановуляцію, недостатність лютеїнової фази циклу та  полі-
кістоз яєчників. Наявність ознак гіперандрогенії в поєднанні з артері-
альною гіпертензією або без неї і різко підвищеним базальним і/або 
стимульованим рівнем 11-дезоксикортизолу в пацієнтів незалежно 
від статі та віку дозволяє запідозрити некласичний варіант дефіциту 
11β-гідроксилази.

Вчасна постановка діагнозу адреногенітального синдрому у ді-
вчаток-підлітків дозволяє розпочати адекватне лікування з ураху-
ванням особливостей перебігу, зменшити прояви захворювання та 
підтримує стадію медикаментозної компенсації УДКН.

Висновки: 1. Діагностика НК-УДКН представляє значні труднощі 
у зв’язку з відсутністю чіткої клінічної картини, її гетерогенність. Як 
правило, діагноз встановлюється в пубертатному і постпубертат-
ному віці при порушенні статевого розвитку, дисфункції яєчників із 
розладом менструального циклу, порушення репродуктивної функ-
ції (безпліддя, невиношування вагітності, загроза викидня) і інших 
проявах гіперандрогенії. 2. Клінічна картина НК-УДКН варіюється в 
широких межах – від відсутності симптомів захворювання до чітких 
проявів гіперандрогенії. 3. Наявність НК-УДКН у матері збільшує ри-
зик народження дітей з різними формами УДКН.
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