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Îäí³ºþ ³ç àêòóàëüíèõ ïðîáëåì ñó÷àñíî¿ ã³íå-êîëîã³÷íî¿ åíäîêðèíîëîã³¿ º âèÿâëåííÿ ïîðóøåíüðåïðîäóêòèâíî¿ ôóíêö³¿ ó æ³íîê. Íàé÷àñò³øîþ (â³ä10% äî 20%) ïðè÷èíîþ ïîðóøåíü ðåïðîäóêòèâ-íî¿ ñèñòåìè ó æ³íîê ðåïðîäóêòèâíîãî â³êó º ñèí-äðîì ã³ïåðàíäðîãåí³¿ (ÃÀ). ×àñòîòà ÃÀ ñòàí³â óñòðóêòóð³ âñ³õ ã³íåêîëîã³÷íèõ çàõâîðþâàíü ñêëà-äàº 1,3-4% [2, 9, 41, 62]. Ã³ïåðàíäðîãåí³ÿ – öåñèìïòîìîêîìïëåêñ ïîðóøåíü ó ñôåð³ ñïåöèô³÷-íèõ ³ ìåòàáîë³÷íèõ åôåêò³â àíäðîãåí³â ó æ³íî÷î-ìó îðãàí³çì³, çóìîâëåíèé ïîðóøåííÿì ¿õ á³îñèí-òåçó, òðàíñïîðòó òà ìåòàáîë³çìó [2, 9, 23].Îñòàíí³ìè ðîêàìè ð³çêî çð³ñ ³íòåðåñ ë³êàð³âäî âèâ÷åííÿ ã³ïåðàíäðîãåí³¿, ùî íàî÷íî ïðîñòå-æóºòüñÿ ó çá³ëüøåíí³ ê³ëüêîñò³ íàóêîâèõ ïðàöü,ïðèñâÿ÷åíèõ äîñë³äæåííþ ïîøèðåííÿ ã³ïåðàí-äðîãåí³¿ â ïîïóëÿö³¿ òà àñîö³éîâàíèõ ³ç íåþ ïî-ðóøåíü ðåïðîäóêòèâíî¿ ôóíêö³¿ [1, 2].Àíäðîãåíè º áåçïîñåðåäí³ìè ó÷àñíèêàìèôóíêö³îíóâàííÿ æ³íî÷îãî îðãàí³çìó. Âîíè ñïðàâ-ëÿþòü ð³çíîìàí³òíèé âïëèâ íà âñ³ ëàíêè ðåïðî-äóêòèâíî¿ ñèñòåìè. Äî öüîãî ÷àñó íåìàº ºäèíî¿äóìêè ùîäî ìåõàí³çì³â, ÿê³ ïðèçâîäÿòü äî ïî-ðóøåííÿ ôóíêö³îíóâàííÿ òà ðåãóëÿö³¿ ðåïðîäóê-òèâíî¿ ñèñòåìè, ùî º ïðåäìåòîì äîñë³äæåííÿáàãàòüîõ íàóêîâö³â [31, 43, 45].Øèðîêèé ñïåêòð ìåòàáîë³÷íî¿ ä³¿ àíäðîãåí³âï³äòâåðäæóºòüñÿ ôàêòîì íàÿâíîñò³ ðåöåïòîð³â äîàíäðîãåí³â ó øê³ð³, ãîëîâíîìó ìîçêó, íèðêàõ, ÿº÷-íèêàõ ³ áàãàòüîõ ³íøèõ îðãàíàõ. Àíäðîãåíè áå-ðóòü ó÷àñòü ó ñèíòåç³ ë³ïîïðîòå¿í³â ð³çíî¿ ù³ëü-íîñò³, õîëåñòåðèíó, åíäîðô³í³â, ÷èííèê³â ðîñòó,³íñóë³íó, âïëèâàþòü íà îáì³í âóãëåâîä³â, ï³äâè-ùóþ÷è ÷óòëèâ³ñòü òêàíèí äî ³íñóë³íó òà ï³äñèëþ-þ÷è çàñâîºííÿ ãëþêîçè òêàíèíàìè [17, 29]; çìåí-øóþ÷è âì³ñò àëüôà-ãëîáóë³í³â ³ çá³ëüøóþ÷èêîíöåíòðàö³ºþ áåòà-ãëîáóë³í³â, âïëèâàþòü íà á³ë-êîâó ôðàêö³þ êðîâ³. Àíäðîãåíè ïðèñêîðþþòü ð³ñòê³ñòîê, îêîñòåí³ííÿ åï³ô³çàðíèõ õðÿù³â, òèì ñà-ìèì âèçíà÷àþ÷è "ê³ñòêîâèé â³ê" ëþäèíè [56, 58],à òàêîæ ñòèìóëþþòü ôóíêö³þ ñàëüíèõ çàëîç ³ âî-ëîñÿíèõ ôîë³êóë³â. Çàâäÿêè çäàòíîñò³ âïëèâàòèíà ñèíòåç ³íôîðìàö³éíèõ ÐÍÊ àíäðîãåíè áåðóòü

àêòèâíó ó÷àñòü ó ðåãóëÿö³¿ æèòòºâî âàæëèâèõ ôóí-êö³é îðãàí³çìó íà ð³âí³ òðàíñêðèïö³¿ ãåíåòè÷íî¿³íôîðìàö³¿ [7, 61].Îòæå, àíäðîãåíè â³ä³ãðàþòü âàæëèâó ðîëü óæèòòºä³ÿëüíîñò³ æ³íî÷îãî îðãàí³çìó, âèêîíóþ÷èâ íüîìó ð³çíîìàí³òí³ ôóíêö³¿, ÿê³ ñüîãîäí³ àêòèâ-íî âèâ÷àþòüñÿ.Äëÿ çàáåçïå÷åííÿ åôåêòèâíèõ çàõîä³â ä³àã-íîñòèêè òà ë³êóâàííÿ ã³ïåðàíäðîãåííèõ ñòàí³â óæ³íîê íåîáõ³äíèì º ðîçóì³ííÿ øëÿõ³â ìåòàáî-ë³çìó àíäðîãåí³â ó íîðì³ òà ïàòîëîã³¿. Ïîíÿòòÿ"ìåòàáîë³çì àíäðîãåí³â" âêëþ÷àº íå ëèøå øëÿ-õè ¿õ ïåðåòâîðåííÿ, àëå é õàðàêòåð çâ'ÿçóâàííÿç òðàíñïîðòíèìè á³ëêàìè êðîâ³, âò³ëåííÿ ïåðè-ôåðè÷íîãî åôåêòó ð³çíèõ àíäðîãåííèõ ôðàêö³éâ îðãàíàõ-ì³øåíÿõ. ×àñòî íåâ³äïîâ³äí³ñòü ì³æêë³í³êîþ òà ñòóïåíåì ñåêðåö³¿ àíäðîãåí³â ìîæåïîÿñíþâàòèñÿ çì³íîþ áàëàíñó ì³æ ôðàêö³ÿìè òàð³çíèì ñòóïåíåì ÷óòëèâîñò³ ðåöåïòîð³â â îðãà-íàõ-ì³øåíÿõ ³ ð³çíîþ ê³ëüê³ñòþ öèõ ðåöåïòîð³â.Ïðèðîäí³ àíäðîãåíè – öå ñòåðî¿äí³ ñïîëóêèç ãðóïè àíäðîñòåðîíó, Ñ-19 ñòåðî¿äè (âóãëåöå-âèé ñêåëåò ÿêèõ ñêëàäàºòüñÿ ç 19 àòîì³â âóãëå-öþ) ç àíàáîë³÷íîþ àêòèâí³ñòþ [15, 26, 29, 76].Äî íèõ íàëåæàòü äåã³äðîåï³àíäðîñòåðîí (ÄÃÅÀ)òà éîãî ïîõ³äí³ äåã³äðîåï³àíäðîñòåðîíó ñóëüôàò(ÄÃÅÀ-Ñ), àíäðîñòåíä³îí (À), äåëüòà-4-àíäðî-ñòåíä³îí, äåëüòà-5-àíäðîñòåíä³îë, òåñòîñòåðîí(Ò) ³ 5-àëüôà-äåã³äðîòåñòîñòåðîí (ÄÃÒ) [7, 25,29, 33]. Âèõ³äíîþ ñïîëóêîþ äëÿ á³îñèíòåçó àí-äðîãåí³â º õîëåñòåðèí (õîëåñòåðîë), ÿêèé ïî-òðàïëÿº â îðãàí³çì ëþäèíè ç ïðîäóêòàìè òâà-ðèííîãî ïîõîäæåííÿ àáî ñèíòåçóºòüñÿ ïå÷³íêîþ[27, 33].Ñèíòåç ñòàòåâèõ ãîðìîí³â çä³éñíþºòüñÿ äâî-ìà øëÿõàìè: äåëüòà-5 – â³äáóâàºòüñÿ â îñíîâ-íîìó â íàäíèðêîâèõ çàëîçàõ (ÍÇ) ³ äåëüòà-4 –â³äáóâàºòüñÿ â îñíîâíîìó â ÿº÷íèêàõ [26, 68].Äæåðåëîì àíäðîãåí³â ó æ³íîê º ÿº÷íèêè (êë³òè-íè îâàð³àëüíî¿ ñòðîìè, õ³ëþñí³ êë³òèíè òà êë³òè-íè âíóòð³øíüî¿ òåêè) òà ÍÇ (ñ³ò÷àñòà çîíà), à çàâàã³òíîñò³ ³ ïëàöåíòà [72, 80]. Ïîçàãîíàäíèé ñèí-òåç àíäðîãåí³â âêëþ÷àº ïåðèôåðè÷íèé ìåòàáî-
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ë³çì ñòåðî¿ä³â ó øê³ð³, ïå÷³íö³, ì'ÿçàõ, àäèïîöè-òàõ [6, 27, 31, 51].Îñíîâíèìè ÿº÷íèêîâèìè àíäðîãåíàìè º àí-äðîñòåíä³îí ³ òåñòîñòåðîí, õî÷à áëèçüêî 1/4 ¿õìîæå óòâîðþâàòèñÿ â ÍÇ àáî ó ðåçóëüòàò³ ïåðè-ôåðè÷íî¿ êîíâåðñàö³¿ â æèðîâ³é òêàíèí³. ×àñòêàÿº÷íèêîâèõ àíäðîãåí³â ñêëàäàº áëèçüêî 20% óñ³º¿ïðîäóêö³¿ Ò, ³ ùå 20% ïðèïàäàº íà ÷àñòêó íàä-íèðêîâèõ çàëîç. 60% ñêëàäàº ïåðèôåðè÷íèéìåòàáîë³çì ïðåãîðìîí³â [61].Ãîëîâíèìè àíäðîãåíàìè ÍÇ º ÄÃÅÀ-Ñ, ÿêèéïðàêòè÷íî ö³ëêîì ñåêðåòóºòüñÿ íàäíèðêîâèìèçàëîçàìè, òà ÄÃÅÀ, 90% ÿêîãî óòâîðþºòüñÿ âíàäíèðêîâèõ çàëîçàõ. Ò òåæ ìîæå ñåêðåòóâàòè-ñÿ ÍÇ, àëå ó íåçíà÷í³é ê³ëüêîñò³ [16, 26, 67]. ²ñ-íóþòü ïîâ³äîìëåííÿ ïðî ñåêðåö³þ ÄÃÅÀ ó òåêà-òêàíèí³ ÿº÷íèê³â, îñê³ëüêè éîãî êîíöåíòðàö³ÿçàëèøàºòüñÿ äîñèòü âèñîêîþ ï³ñëÿ àäðåíàëåê-òîì³¿ [7, 14, 60].Ïåðèôåðè÷íà òðàíñôîðìàö³ÿ ÿº÷íèêîâèõ³ íàäíèðêîâèõ ãîðìîí³â ïðèçâîäèòü äî ïåðå-òâîðåííÿ íèçüêî àêòèâíèõ àíäðîãåí³â íà á³ëüøàêòèâí³: ç ÄÃÅÀ òà ÄÃÅÀ-Ñ íà Ò, ÄÃÒ [11, 21,27, 28].Íà çàëåæí³ñòü ñåêðåö³¿ àíäðîãåí³â â³ä ôàçèìåíñòðóàëüíîãî öèêëó âêàçóþòü ïðàö³ íèçêè àâ-òîð³â [29, 62, 76]. Ó ïåðøó ôàçó ìåíñòðóàëü-íîãî öèêëó ïðîäóêö³ÿ àíäðîãåí³â ÍÇ ïåðåâà-æàº ÿº÷íèêîâó. Ó ì³ðó äîçð³âàííÿ ôîë³êóë³â îñ-íîâíèì îðãàíîì ïðîäóêö³¿ àíäðîãåí³â ñòàþòüÿº÷íèêè. Ï³ä ÷àñ îâóëÿö³¿ çíà÷íèõ â³äõèëåíü â³äñåðåäí³õ ïîêàçíèê³â íå â³äçíà÷àºòüñÿ. Âîäíî-÷àñ º äàí³ ïðî çðîñòàííÿ ðîë³ ÿº÷íèê³â ÿê äæå-ðåëà Ò ³ À ó ñåðåäèí³ ìåíñòðóàëüíîãî öèêëó,êîëè âèÿâëÿºòüñÿ çðîñòàííÿ êîíöåíòðàö³¿ ÄÃÒó êðîâ³ [9, 15].Îñíîâíà ìàñà àíäðîãåí³â ì³ñòèòüñÿ â ïëàçì³êðîâ³ ó çâ'ÿçàíîìó ç³ ñïåöèô³÷íèìè òðàíñïîðò-íèìè á³ëêàìè ñòàí³, ùî çóìîâëþº ¿õ íåàêòèâíèéñòàí. Áëèçüêî 30% ³ç íèõ çâ'ÿçàíî ç³ ñòàòåâèìñòåðî¿ä-çâ'ÿçóþ÷èì ãëîáóë³íîì (ÑÑÇÃ), 20% –ç àëüáóì³íàìè, 50% – ³ç ãëîáóë³íàìè. ÑÑÇÃ â³-ä³ãðàº îñíîâíó ðîëü ó çâ'ÿçóâàíí³ àíäðîãåí³â.Ëèøå íåçíà÷íà ÷àñòèíà Ò (â³ä 1% äî 3%) â³ëüíîöèðêóëþº â êðîâ³ òà³ ïðîÿâëÿº á³îëîã³÷íó àêòèâ-í³ñòü [26, 59, 68].Ïîðóøåííÿ á³îñèíòåçó, òðàíñïîðòó òà ìåòà-áîë³çìó àíäðîãåí³â îáóìîâëþþòü ðîçìà¿òòÿâàð³àíò³â êë³í³÷íî¿ ñèìïòîìàòèêè ÃÀ æ³íî÷îãî îð-ãàí³çìó.Íàðàç³ ºäèíà êëàñèô³êàö³ÿ ã³ïåðàíäðîãåííèõñòàí³â â³äñóòíÿ. Á³ëüø³ñòü äîñë³äíèê³â âèä³ëÿþòü

ïóõëèííó òà íåïóõëèííó (ôóíêö³îíàëüíó), ÿêàçàëåæíî â³ä ́ åíåçó çàõâîðþâàííÿ ðîçïîä³ëÿºòüñÿíà ÿº÷íèêîâó, íàäíèðêîâó òà çì³øàíó ôîðìè, àòàêîæ ÃÀ, îáóìîâëåíó ï³äâèùåíîþ ïåðèôåðè÷-íîþ àíäðîãåííîþ àêòèâí³ñòþ (ðåöåïòîðíàôîðìà) [27, 49]. Ðîçð³çíÿþòü ÃÀ àáñîëþòíó (³ñ-òèííó), çà ÿêî¿ â³äçíà÷àºòüñÿ ëàáîðàòîðíî ï³ä-òâåðäæåíå ï³äâèùåííÿ ð³âíÿ àíäðîãåí³â, òà â³ä-íîñíó, êë³í³÷í³ ïðîÿâè ÿêî¿ ïîâ'ÿçàíî ç ï³äâèùå-íîþ ÷óòëèâ³ñòþ òêàíèí-ì³øåíåé äî àíäðîãåí³â.Êð³ì öüîãî, ìîæå â³äçíà÷àòèñÿ ïîðóøåííÿ çâ'ÿç-êó Ò ³ç á³ëêàìè êðîâ³, à îòæå, çðîñòàííÿ ð³âíÿâ³ëüíîãî ãîðìîíó â êðîâ³ [26, 37].Îâàð³àëüíà ÃÀ – öå ñòàí, êîëè ÿº÷íèêè º äæå-ðåëîì íàäëèøêó ïðîäóêö³¿ àíäðîãåí³â [12, 38].Çì³íè â ÿº÷íèêàõ, ùî ïðèçâîäÿòü äî ÃÀ, ìîæóòüáóòè ïóõëèííèìè (àíäðîãåí-ïðîäóêóþ÷³ ïóõëè-íè ÿº÷íèê³â) ³ ôóíêö³îíàëüíèìè. ª ë³òåðàòóðí³äàí³, ùî ãîðìîíàëüíî íåàêòèâíà ïóõëèíà ìîæåâèêëèêàòè ã³ïåðïëàç³þ êë³òèí ³ ñòðîìè òà ñïðèÿ-òè ïîñèëåííþ ñåêðåö³¿ àíäðîãåí³â [32, 57].Çà äàíèìè ÷èñëåííèõ äîñë³äíèê³â, ³ç íåïóõ-ëèííèõ ôîðì íàé÷àñò³øîþ ïðè÷èíîþ ÃÀ ÿº÷-íèêîâîãî ´åíåçó º ñèíäðîì ïîë³ê³ñòîçíèõ ÿº÷-íèê³â (ÑÏÊß) [11, 15, 45]. Ñë³ä â³äçíà÷èòè, ùîïîïðè äàâí³ñòü ³ñíóâàííÿ ö³º¿ ïðîáëåìè ïðî-äîâæóþòüñÿ äèñêóñ³¿ ç ïèòàíü ä³àãíîñòèêè òàë³êóâàííÿ ÑÏÊß. Öå ïîÿñíþºòüñÿ çì³íàìè êë³-í³÷íèõ ³ ä³àãíîñòè÷íèõ äàíèõ, à òàêîæ â³äñóòí³ñ-òþ "çîëîòîãî ñòàíäàðòó" ó ä³àãíîñòèö³ äàíî¿ïàòîëîã³¿ [11, 15, 76].Ó òðàâí³ 2003 ðîêó ó Ðîòòåðäàì³ (Í³äåðëàí-äè) íà ñèìïîç³óì³, ïðèñâÿ÷åíîìó ÑÏÊß, áóëîïðèéíÿòî ð³øåííÿ ïðî âñòàíîâëåííÿ ä³àãíîçó"ÑÏÊß" íà ï³äñòàâ³ âèÿâëåííÿ äâîõ ³ç òðüîõ êðè-òåð³¿â [36]:1) îë³ãîìåíîðåÿ òà/àáî àíîâóëÿö³ÿ;2) êë³í³÷í³ àáî á³îõ³ì³÷í³ îçíàêè ÃÀ;3) åõîãðàô³÷í³ îçíàêè ïîë³ê³ñòîçíî çì³íåíèõÿº÷íèê³â.Ñòðóêòóðí³ çì³íè ÿº÷íèê³â çà ö³º¿ ïàòîëîã³¿õàðàêòåðèçóþòüñÿ äâîá³÷íèì çá³ëüøåííÿì ðî-çì³ð³â ÿº÷íèê³â, ã³ïåðïëàç³ºþ ñòðîìè òà òåêà-êë³òèí ³ç ä³ëÿíêàìè ëþòå¿í³çàö³¿, íàÿâí³ñòþ ìíî-æèííèõ ê³ñòîçíî àòðèçîâàíèõ ôîë³êóë³â ä³àìåò-ðîì 5-8 ìì, ðîçòàøîâàíèõ ï³ä êàïñóëîþ ó âèã-ëÿä³ "íàìèñòà", à òàêîæ ïîòîâùåíîþ êàïñóëîþÿº÷íèê³â [20, 28, 38, 45, 55, 66].Äî íèí³øíüîãî ÷àñó íå ³ñíóº ºäèíî¿ êîíöåï-ö³¿ ïàòîãåíåçó ÑÏÊß. Äîñë³äíèêè âèä³ëÿþòü ïî-ðóøåííÿ ó ÷îòèðüîõ ð³çíèõ ä³ëÿíêàõ íåéðîåí-äîêðèííî¿ ñèñòåìè, êîæíå ç ÿêèõ, çà íàÿâíîñò³
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³íøèõ ð³âíèõ óìîâ, ìîæå ïðåòåíäóâàòè íà òðè-ãåðíó ðîëü [38, 44, 54]. Îñòàíí³ì ÷àñîì â÷åí³â³ääàþòü ïåðåâàãó ã³ïîòåç³ ÿº÷íèêîâîãî ´åíåçóÑÏÊß ("back to ovary"), ïîðóøåííÿ ãîíàäîòðîï-íî¿ ôóíêö³¿ ïðè öüîìó ðîçãëÿäàºòüñÿ ÿê âòî-ðèííå [47, 52]. Íà äóìêó äåÿêèõ â÷åíèõ, òåîð³ÿíàäíèðêîâîãî ´åíåçó ïîë³ê³ñòîçíîãî çì³íåííÿÿº÷íèê³â º îäí³ºþ ç ïðîâ³äíèõ [32, 35]. Ï³äâè-ùåííÿ êîíöåíòðàö³¿ ÄÃÅÀ-Ñ ó ñèðîâàòö³ âèçíà-÷àºòüñÿ, çà äàíèìè ð³çíèõ àâòîð³â, ó 25-60%âèïàäê³â [2, 28, 30, 76]. Ï³äâèùåííÿ ð³âíÿ17-ÎÍ-ïðîãåñòåðîíó ìîæå áóòè ñâ³ä÷åííÿì íàêîðèñòü òåîð³¿ íàäíèðêîâîãî ́ åíåçó. Ïðîòå ³íø³àâòîðè âèÿâèëè âíåñîê ÿº÷íèê³â ó ï³äâèùåííÿð³âíÿ 17-ÎÍ-ïðîãåñòåðîíó ó ïàö³ºíòîê ³ç ÑÏÊß[47, 49, 54].Îö³íêà ðåàêö³¿ îâàð³àëüíî¿ ñåêðåö³¿ íà ìàé-æå ô³ç³îëîã³÷í³ ñòèìóëè ËÃ ïîêàçàëà, ùî ï³äâè-ùóºòüñÿ ñåêðåö³ÿ 17-ÎÍ-ïðîãåñòåðîíó, à íå À÷è Ò. Ö³ çì³íè â³äîáðàæàþòü ðàíí³ ïîðóøåííÿñòåðî¿äîãåíåçó ó ÿº÷íèêàõ ïàö³ºíòîê ³ç ÑÏÊß,íàé÷àñò³øå – ó á³ê ï³äñèëåííÿ àêòèâíîñò³ ôåð-ìåíòó 17-àëüôà-ã³äðîêñèëàçè [46, 80]. Çà öüîãîçàõâîðþâàííÿ â³äçíà÷àºòüñÿ ï³äñèëåííÿ ä³¿ ôåð-ìåíòó 17-àëüôà-ã³äðîêñèëàçè òà çíèæåííÿ àê-òèâíîñò³ 3-áåòà-HSD ó êîð³ ÍÇ.Îòæå, íàéá³ëüø ³ìîâ³ðíî, ùî ìàº ì³ñöåãåíåòè÷íî äåòåðì³íîâàíà äèñðåãóëÿö³ÿ öèòîõðî-ìó Ð450 Ñ17 [173]. Îñòàíí³ìè ðîêàìè öÿ ã³ïîòå-çà çíàéøëà ï³äòâåðäæåííÿ ó ÷èñëåííèõ äîñë³ä-æåííÿõ [38, 59, 60].Íà ïî÷àòêó 80-õ ðîê³â ìèíóëîãî ñòîð³÷÷ÿ äëÿïîÿñíåííÿ ïàòîãåíåçó ÿº÷íèêîâî¿ ÃÀ áóëî ñôîð-ìóëüîâàíî ã³ïîòåçó ïðî ³íñóë³íîðåçèñòåíòí³ñòü(²Ð) ³ ã³ïåð³íñóë³íåì³þ (Ã²). ²Ð ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ó100% õâîðèõ ç îæèð³ííÿì òà ó 26-41% îñ³á ³çíîðìàëüíîþ ìàñîþ ò³ëà. Îñòàíí³ì ÷àñîì öÿòåîð³ÿ àêòèâíî âèâ÷àºòüñÿ òà äîîïðàöüîâóºòüñÿ[8, 17, 38].Â³äîìî, ùî íàäíèðêîâà ÃÀ ìîæå áóòè çóìîâ-ëåíîþ ã³ïåðïëàç³ºþ àáî ïóõëèíîþ êîðè ÍÇ. Íà-é÷àñò³øå ïàòîëîã³ÿ ÍÇ ïðîÿâëÿºòüñÿ ó âèãëÿä³âðîäæåíî¿ ã³ïåðïëàç³¿ êîðè ÍÇ àáî àäðåíîãåí³-òàëüíîãî ñèíäðîìó (ÀÃÑ), ÿêèé òðàïëÿºòüñÿ, çàë³òåðàòóðíèìè äàíèìè, ó 30-50% æ³íîê ³ç ÃÀ [36,68]. ×àñòîòà íîñ³éñòâà öüîãî ãåíà â ïîïóëÿö³¿,çà ñïîñòåðåæåííÿìè ôàõ³âö³â, ñêëàäàº â³ä 1 íà3500-5000 äî 1 íà 10000-15000 íîâîíàðîäæå-íèõ [42, 47].Çàëåæíî â³ä á³îõ³ì³÷íîãî äåôåêòó, ùî ñïðè-÷èíèâ íåäîñòàòí³é ñèíòåç êîðòèçîëó, âèä³ëÿþòü6 âàð³àíò³â ÂÃÊÍ [6, 16, 35, 62]. Íàé÷àñò³øå, ó

90% âèïàäê³â, çàõâîðþâàííÿ ïîâ'ÿçàíî ç íåäî-ñòàòí³ñòþ 21-ã³äðîêñèëàçè (ÑÓÐ21, Ð450Ñ21), àêë³í³êó îáóìîâëåíî ïîâíîòîþ áëîêóâàííÿ ôåð-ìåíòíèõ ñèñòåì. Áëîêóºòüñÿ ñèíòåç êîðòèçîëóíà ð³âí³ 17-àëüôà-ÎÍ-ïðîãåñòåðîíó, à íàäëèøîêîñòàííüîãî ïðèçâîäèòü äî çá³ëüøåííÿ ê³ëüêîñò³àíäðîãåí³â. Ó ñâîþ ÷åðãó, íàäëèøîê àíäðîãåí³âïðèçóïèíÿº âèä³ëåííÿ ãîíàäîòðîï³í³â ³ ïîðóøóºöèêë³÷í³ ïðîöåñè â ÿº÷íèêàõ [16, 37, 54].Ðàçîì ³ç òèì, âèÿâëåííÿ äæåðåëà ÃÀ º äî-ñèòü ñêëàäíèì, ùî çóìîâëåíî ñõîæ³ñòþ êë³-í³÷íî¿ êàðòèíè òà ïåðåäáà÷àº âèÿâëåííÿ íå-êëàñè÷íèõ ôîðì ÂÃÊÍ, ÿê³ ÷àñòî ìàñêóþòüñÿï³ä ÑÏÊß. Ç ö³ºþ ìåòîþ äåÿê³ àâòîðè ðåêî-ìåíäóþòü âèçíà÷åííÿ íå ëèøå áàçàëüíèõ, àëåé ÀÊÒÃ-ñòèìóëüîâàíèõ ð³âí³â àíäðîãåí³â ó êðîâ³[46, 57]. Òà âñå æ áåçïîñåðåäíüîãî ï³äòâåð-äæåííÿ ö³º¿ ðåêîìåíäàö³¿ ó äîñòóïí³é ë³òåðà-òóð³ ìè íå çíàéøëè.Ñë³ä çàóâàæèòè, ùî ó êë³í³÷í³é ïðàêòèö³ ³çî-ëüîâàí³ ïîðóøåííÿ ôóíêö³¿ ÿº÷íèê³â àáî ÍÇ òðàï-ëÿþòüñÿ çð³äêà, çàçâè÷àé ìàº ì³ñöå ïîºäíàíåïîðóøåííÿ ôóíêö³é åíäîêðèííèõ çàëîç [32, 45,54, 62].Îòæå, ðåçóëüòàòè äîñë³äæåíü º äîñèòü ñóïå-ðå÷ëèâèìè, â³äñóòíÿ ñï³ëüíà òî÷êà çîðó íà êðè-òåð³¿ äèôåðåíö³éíî¿ ä³àãíîñòèêè ÃÀ, òîìó öÿïðîáëåìà âèìàãàº ïîäàëüøîãî âèâ÷åííÿ.Ïðàö³ íèçêè àâòîð³â ïîêàçàëè âàæëèâó ðîëüâ³äíîñíî¿ ÃÀ, äî ÿêî¿ ìîæíà â³äíåñòè ðåöåïòîð-íó ÃÀ, ùî ôîðìóºòüñÿ íà òë³ ïîðóøåííÿ ïåðè-ôåðè÷íîãî ìåòàáîë³çìó àíäðîãåí³â [32, 45, 54,62]. Ó íîðì³ ïðÿìèé àáî îïîñåðåäêîâàíèé åôåêòÒ çàëåæèòü â³ä òêàíèíè-ì³øåí³. Òàê, ó ì'ÿçàõ â³íáåçïîñåðåäíüî âçàºìîä³º ç ðåöåïòîðàìè àíäðî-ãåí³â, çóìîâëþþ÷è ðîñòîâèé òà àíàáîë³÷íèéåôåêòè. Ó òêàíèíàõ-ì³øåíÿõ ñòàòåâî¿ ñôåðè äëÿïðîÿâëåííÿ àíäðîãåííèõ âëàñòèâîñòåé Ò ïîòð³á-íî ïîïåðåäíº ïåðåòâîðåííÿ éîãî íà ÄÃÒ ï³ä ä³ºþ5-àëüôà-ðåäóêòàçè; â³äíîâíà ðåàêö³ÿ éäå òàêîæó òàêèõ òêàíèíàõ, ÿê âîëîñÿí³ ôîë³êóëè, ñàëüí³çàëîçè, øê³ðà [26, 34].Ìîæíà ïðèïóñòèòè, ùî ôîðìóâàííÿ ñèíäðî-ìó ÃÀ çà â³äñóòíîñò³ ï³äâèùåííÿ ð³âíÿ îñíîâíèõàíäðîãåí³â ó ïëàçì³ êðîâ³ òà íà òë³ íîðìàëüíî¿çâ'ÿçóâàëüíî¿ çäàòíîñò³ ÑÑÇÃ ïîâ'ÿçàíî ç ï³ä-âèùåíîþ ÷óòëèâ³ñòþ òêàíèí-ì³øåíåé äî àíäðî-ãåí³â. Íàðàç³ äîâåäåíî, ùî çà "³ä³îïàòè÷ííîãî"ã³ðñóòèçìó â øê³ð³ ä³éñíî ï³äâèùåíî àêòèâí³ñòü5-àëüôà-ðåäóêòàçè. Ïèòàííÿ ïðî çá³ëüøåííÿ÷èñëà àíäðîãåííèõ ðåöåïòîð³â çàëèøàºòüñÿ â³ä-êðèòèì [27, 61, 72].
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Òðàíñïîðòíà ÃÀ ìîæå ôîðìóâàòèñÿ âíàñë³-äîê çá³ëüøåííÿ êîíöåíòðàö³¿ â³ëüíîãî á³îëîã³÷-íî àêòèâíîãî Ò çà ðàõóíîê çìåíøåííÿ óòâîðåí-íÿ ÑÑÇÃ, ð³âåíü ÿêîãî çàëåæèòü â³ä áàãàòüîõ÷èííèê³â: éîãî êîíöåíòðàö³ÿ ï³äâèùóºòüñÿ ï³ää³ºþ åñòðîãåí³â ³ çíèæóºòüñÿ ï³ä âïëèâîì Ò.Îñòàíí³ì ÷àñîì âèÿâëåíî, ùî íèçüêèé ð³âåíüÑÑÇÃ ìîæå ìàòè ì³ñöå íà òë³ ïîðóøåííÿ ôóíê-ö³¿ ïå÷³íêè, ââåäåííÿ ïðîãåñòèí³â, íàäëèøêó ãëþ-êîêîðòèêî¿ä³â ³ ãîðìîíó ðîñòó, äåô³öèòó òèðåî-¿äíèõ ãîðìîí³â, à òàêîæ ÃÀ [26, 32, 43, 74].Áàãàòî àâòîð³â âêàçóþòü íà ÃÀ çà ñèñòåìíèõçàõâîðþâàíü ã³ïîòàëàìî-ã³ïîô³çàðíî¿ ñèñòåìè.ÃÀ ìîæå çóìîâëþâàòèñÿ é òàêèìè ïàòîëîã³÷íè-ìè ñòàíàìè, ÿê õâîðîáà ²öåíêà-Êóøèíãà, ã³ïåð-ïðîëàíêèíåì³ÿ, îæèð³ííÿ, òðàâìè ãîëîâè, íåéðî-³íôåêö³¿, à òàêîæ âàã³òí³ñòþ, ïîëîãàìè, ñòðåñà-ìè òîùî [4, 26].Çà äàíèìè áàãàòüîõ äîñë³äíèê³â, óðàæåííÿã³ïîòàëàìî-ã³ïîô³çàðíî¿ ä³ëÿíêè âèêëèêàº ïîðó-øåííÿ ðåãóëÿö³¿ âñ³º¿ ëàíêè á³îñèíòåçó, ñåêðåö³¿òà ìåòàáîë³çìó ãîðìîí³â, ó òîìó ÷èñë³ çì³íó öèð-õîðàëüíîãî ðèòìó âèä³ëåííÿ ãîíàäîë³áåðèíó òàãîíàäîòðîï³í³â, ùî ïðèçâîäèòü äî ï³äâèùåííÿáàçàëüíîãî ð³âíÿ ËÃ ³ çíèæåííÿ ð³âíÿ ÔÑÃ. Ï³ä-âèùåíà ïðîäóêö³ÿ ã³ïîòàëàìóñîì êîðòèêîë³áå-ðèíó ñïðè÷èíÿº ã³ïåðïëàç³þ òà ã³ïåðòðîô³þ êîðèÍÇ ³ íàäì³ðíå óòâîðåííÿ ãëþêîêîðòèêî¿ä³â òààíäðîãåí³â. Ã³ïåðïðîëàêòèíåì³ÿ ï³äâèùóº ÷óòëè-â³ñòü êë³òèí êîðè ÍÇ äî ÀÊÒÃ, ïîñèëþº àíäðî-ãåíñòèìóëþâàëüíó ä³þ ÀÊÒÃ. Êð³ì öüîãî, ï³äâè-ùåííÿ âì³ñòó ïðîëàêòèíó ïðèãí³÷óº ñèíòåç ÑÑÇÃïå÷³íêîþ, çá³ëüøóº àêòèâí³ñòü 5-àëüôà-ðåäóêòà-çè, áåçïîñåðåäíüî ñòèìóëþº áåòà-êë³òèíè ï³ä-øëóíêîâî¿ çàëîçè, à òàêîæ ñòèìóëþº ë³ïîãåíåç,ñïðè÷èíÿþ÷è îæèð³ííÿ [9, 23, 44, 78].Ó ë³òåðàòóð³ òàêîæ îïèñàíî âèïàäêè ÿòðîãåí-íî¿ ÃÀ, ïîâ'ÿçàíî¿ ç ïðèéìàííÿì ìåäèêàìåíòîç-íèõ çàñîá³â, ÿê³ ìàþòü àíäðîãåíí³ âëàñòèâîñò³:àíàáîë³÷íèõ ñòåðî¿ä³â, äîï³íãîâèõ ïðåïàðàò³â,ãåñòàãåí³â – ïîõ³äíèõ 19-ñòåðî¿ä³â, àíòèãîíàä-íèõ ïðåïàðàò³â, ãëþêîêîðòèêî¿ä³â, òðàíêâ³ë³çà-òîð³â ³ ïðîòèåï³ëåïòè÷íèõ ïðåïàðàò³â, öèêëî-ñïîðèí³â, ³íòåðôåðîíó òîùî [33, 80].Îäí³ºþ ³ç àêòóàëüíèõ ïðîáëåì ñó÷àñíî¿ ã³íå-êîëîã³÷íî¿ åíäîêðèíîëîã³¿ º â÷àñíå âèÿâëåííÿïîðóøåíü ðåïðîäóêòèâíî¿ ôóíêö³¿ ó æ³íîê ôåð-òèëüíîãî â³êó. Ã³ïåðàíäðîãåí³ÿ âèêëèêàº ïîðó-øåííÿ ôóíêö³îíóâàííÿ ðåïðîäóêòèâíî¿ ñèñòåìè.Âåëèêó ðîëü ó ðîçâèòêó ôîë³êóë³â â³ä³ãðàþòü ñàìåàíäðîãåíè: ãðàíóëüîçí³ êë³òèíè ì³ñòÿòü ðåöåï-òîðè àíäðîãåí³â – ñóáñòðàò äëÿ ÔÑÃ-îïîñåðåä-

êîâàíî¿ àðîìàòèçàö³¿ àíäðîãåí³â äî åñòðîãåí³â[23, 65]. Ó íèçüêèõ êîíöåíòðàö³ÿõ àíäðîãåíè ï³ä-ñèëþþòü ïðîöåñ àðîìàòèçàö³¿. Çà çá³ëüøåííÿð³âíÿ àíäðîãåí³â â îðãàí³çì³ ïðåàíòðàëüí³ ãðà-íóëüîçí³ êë³òèíè ïî÷èíàþòü íå ïðîöåñ àðîìà-òèçàö³¿ àíäðîãåí³â äî åñòðîãåí³â, à ïðîñò³øèéïðîöåñ ïåðåòâîðåííÿ íà àíäðîãåíè ÷åðåç 5-àëü-ôà-ðåäóêòàçó, ó ÿêîìó óòâîðþþòüñÿ àíäðîãåíè,ùî íå êîíâåðòóþòüñÿ â åñòðîãåíè. Ïðèãí³÷óþòüñÿàðîìàòàçíà àêòèâí³ñòü, ä³ÿ ÔÑÃ òà óòâîðåííÿðåöåïòîð³â äî ËÃ, ïðîöåñ ðîçâèòêó ôîë³êóë³âïðèçóïèíÿºòüñÿ [44, 54]. Ôîë³êóë ³ç âèñîêèì ð³â-íåì àíäðîãåí³â çàçíàº àòðåç³¿.Îòæå, äîì³íóâàííÿ àíäðîãåí³â ïîðóøóº õ³äÿº÷íèêîâîãî ôîë³êóëîãåíåçó. Çàëåæíî â³ä ôîð-ìè ã³ïåðàíäðîãåí³¿ ôîðìóºòüñÿ àáî àíîâóëÿ-ö³ÿ, àáî íåïîâíîö³ííà ëþòå¿íîâà ôàçà (ÍËÔ),ÿêà º áåçïîñåðåäíüîþ ïðè÷èíîþ ïåðåðèâàí-íÿ âàã³òíîñò³. Çà ÍËÔ â åíäîìåòð³¿ ïîðóøó-þòüñÿ ïðîöåñè ñåêðåòîðíî¿ òðàíñôîðìàö³¿:íåäîðîçâèíåííÿ çàëîç, ñòðîìè, ñóäèí, íåäî-ñòàòíº íàêîïè÷åííÿ ãë³êîãåíó, á³ëê³â, ÷èííèê³âðîñòó, íàäëèøîê ïðîçàïàëüíèõ öèòîê³í³â, ùîïðèçâîäèòü äî íåàäåêâàòíîãî ðîçâèòêó ïë³ä-íîãî ÿéöÿ òà âèêèäíÿ.Ç³ ñòåðòèõ ôîðì íàäíèðêîâî¿ ôîðìè ã³ïåð-àíäðîãåí³¿ ÷àñò³øå ñïîñòåð³ãàºòüñÿ 2-ôàçíèéìåíñòðóàëüíèé öèêë ³ç íåäîñòàòí³ñòþ ëþòå¿-íîâî¿ ôàçè. Â àíàìíåç³ – íåòðèâàë³ ïåð³îäèíåïë³äíîñò³, àíòåíàòàëüíà çàãèáåëü ïëîäà,ñàìîâ³ëüí³ âèêèäí³ íàïðèê³íö³ ïåðøîãî òà ó 2-3-ìóòðèìåñòðàõ âàã³òíîñò³. ª äåê³ëüêà ã³ïîòåç ïðîïðè÷èíè òà ìåõàí³çìè ïåðåðèâàííÿ âàã³òíîñò³çà ñòåðòèõ ôîðì íàäíèðêîâî¿ ÃÀ. Â³äïîâ³äíîäî ïåðøî¿, íàäëèøîê àíäðîãåí³â ïðèçâîäèòüäî ã³ïîåñòðîãåí³¿, íà òë³ ÿêî¿ ôîðìóºòüñÿ íå-ïîâíîö³ííèé ôîë³êóë òà ÿéöåêë³òèíà. Åìáð³îíçà òàêîãî ñòàíó íå ìàº äîñòàòí³õ ìîæëèâîñ-òåé ðîñòó, ³ âàã³òí³ñòü ïåðåðèâàºòüñÿ. Äëÿçàïîá³ãàííÿ òàê³é ñèòóàö³¿ íåîáõ³äíî ïðèçíà-÷åííÿ ãëþêîêîðòèêî¿ä³â, ÿê³ ñïðèÿòèìóòü çíè-æåííþ ð³âíÿ àíäðîãåí³â, çðîñòàííþ ð³âíÿ åñ-òðîãåí³â ³ ôîðìóâàííþ òà ðîçâèòêó ïîâíîö³í-íîãî ôîë³êóëà òà ÿéöåêë³òèíè. Äðóãà ã³ïîòåçàïðèïóñêàº, ùî çà ã³ïåðàíäðîãåí³¿ íàäíèðêî-âîãî ´åíåçó ôîðìóºòüñÿ ÍËÔ, àëå â³äçíà-÷àºòüñÿ îäíî÷àñíå ï³äâèùåííÿ ð³âíÿ ïðîãå-ñòåðîíó â êðîâ³. Öåé ñòàí, ìîæëèâî, ïðèçâî-äèòü äî óðàæåííÿ ðåöåïòîðíîãî àïàðàòóåíäîìåòð³ÿ, êîëè ïðîãåñòåðîí íå ñïðèéìàºòü-ñÿ åíäîìåòð³ºì, ³ ôîðìóºòüñÿ ÍËÔ. Çã³äíî çòðåò³ì ïðèïóùåííÿì, äîì³íóâàííÿ àíäðîãåí³â
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ïðèçâîäèòü äî ñêëåðîòè÷íèõ ïðîöåñ³â â åíäî-òà á³îìåòð³¿, à òàêîæ õîð³îí³, òà, ÿê íàñë³äîê,äî ðîçðèâó ñóäèí ³ç êðîâîâèëèâàìè ó äåöèäó-àëüíó îáîëîíêó, óòâîðåííÿ ãåìàòîìè, â³äøà-ðóâàííÿ õîð³îíà òà ïåðåðèâàííÿ âàã³òíîñò³.Ìîæëèâî òàêîæ ïîºäíàííÿ öèõ ìåõàí³çì³â [28,79]. Îáòÿæóþ÷èì ÷èííèêîì ó ö³é ñèòóàö³¿ ºíàÿâí³ñòü ôóíêö³îíàëüíî¿ ³ñòì³êî-öåðâ³êàëüíî¿íåäîñòàòíîñò³ ó êîæíî¿ òðåòüî¿ ïàö³ºíòêè òàïðèºäíàííÿ ³íôåêö³éíîãî àãåíòà âïëèâó íà åí-äîìåòð³é ³ ôîðìóâàííÿ ïëàöåíòàðíî¿ íåäîñòàò-íîñò³, ÿêå âèìàãàº äîäàòêîâî¿ òåðàï³¿ [29, 48].Ã³ïåðàíäðîãåí³ÿ ÿº÷íèêîâîãî ́ åíåçó – ÑÏÊß.Ï³äâèùåíèé ð³âåíü åñòðîãåí³â ïîðóøóº ñï³ââ³ä-íîøåííÿ ËÃ/ÔÑÃ, ùî ñòèìóëþº ÿº÷íèêè äî ñèí-òåçó àíäðîãåí³â. Äëÿ ïàö³ºíòîê õàðàêòåðíèìè ºã³ðñóòèçì, âèñîêèé ³íäåêñ ìàñè ò³ëà, ï³çíº ìå-íàðõå, ïîðóøåííÿ ìåíñòðóàëüíîãî öèêëó (îë³-ãîìåíîðåÿ, ïåðâèííà àáî âòîðèííà àìåíîðåÿ),ìîíîôàçíà ðåêòàëüíà òåìïåðàòóðà, ÷àñòî ïî-ºäíàííÿ ç ã³ïåð³íñóë³íåì³ºþ òà ³íñóë³íîðåçèñòåí-òí³ñòþ. Âàã³òí³ñòü íàñòàº çð³äêà, õàðàêòåðíèìèº òðèâàë³ ïåð³îäè íåïë³äíîñò³. Ðåïðîäóêòèâí³âòðàòè çà ö³º¿ ôîðìè ã³ïåðàíäðîãåí³¿ â 1,5-2 ðàçèïåðåâèùóþòü òàê³ â ïîïóëÿö³¿. Óñêëàäíåííÿìèãåñòàö³éíîãî ïðîöåñó º ã³ïåðòåíç³ÿ, ãåñòàö³éíèéä³àáåò, âíóòð³øíüîóòðîáíà çàãèáåëü ïëîäà, ïëà-öåíòàðíà íåäîñòàòí³ñòü. Ïðîãíîç ïðîãðåñóâàí-íÿ âàã³òíîñò³ çà ÑÏÊß ç îæèð³ííÿì íàáàãàòî ã³ð-øèé, í³æ áåç íüîãî [7, 8].Çà ã³ïåðàíäðîãåí³¿ çì³øàíîãî ́ åíåçó ïðîãíîçíàñòàííÿ òà ïðîãðåñóâàííÿ âàã³òíîñò³ çàëåæèòüâ³ä âèðàæåíîñò³ ïîðóøåíü ìåòàáîë³çìó ãîðìî-í³â ó ÿº÷íèêàõ ³ ÍÇ. Ó ïàö³ºíòîê ç³ çì³øàíîþôîðìîþ ã³ïåðàíäðîãåí³¿ â³äçíà÷àþòüñÿ âèñîêèé³íôåêö³éíèé ³íäåêñ, á³ëüø âèðàæåí³ ïîðóøåííÿìåíñòðóàëüíî¿ ôóíêö³¿, íåð³äêî ñïîñòåð³ãàºòüñÿãàëàêòîðåÿ [7, 8]. Õàðàêòåðíèìè îçíàêàìè ã³ïåð-àíäðîãåí³¿ çì³øàíîãî ́ åíåçó º çá³ëüøåííÿ ð³âíÿÄÅÀ, â³äñóòí³ñòü â³ðîã³äíîãî ï³äâèùåííÿ 17-ÎÏòà ð³âíÿ åêñêðåö³¿ 17-ÊÑ, ïîì³ðíå çá³ëüøåííÿ ËÃçà íîðìàëüíèõ ð³âí³â ÔÑÃ, à ó òðåòèíè æ³íîêâì³ñò ÄÅÀ çíèæåíî.Îòæå, äëÿ óñï³øíî¿ ³ìïëàíòàö³¿ ïë³äíîãî ÿéöÿòà ïðîãðåñóâàííÿ âàã³òíîñò³ íåîáõ³äí³ íàÿâí³ñòüãåíåòè÷íî ïîâíîö³ííîãî åìáð³îíà, àäåêâàòíèéðîçâèòîê åíäîìåòð³þ, ãîòîâîãî äî ðåöåïö³¿ áëàñ-òîöèñòè, òà ñòâîðåííÿ â îðãàí³çì³ ìàòåð³ ëîêàëü-íî¿ ³ìóíîñóïðåñ³¿. Íåâèçíà÷åííÿ îñíîâíèõ äå-òåðì³íàíò ðåïðîäóêòèâíîãî íåáëàãîïîëó÷÷ÿ ñòà-âèòü ïåðåä äîñë³äíèêàìè íèçêó ïåðñïåêòèâíèõ,

æèòòºâî âàæëèâèõ äëÿ ëþäñòâà ïèòàíü, áåç âè-ð³øåííÿ ÿêèõ ïîäàëüøèé ïðîãðåñ ïåðèíàòàëü-íî¿ ìåäèöèíè íåìîæëèâèé.
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SUMMARYHyperandrogenism as a factor of reproductivelossesL. SemeniukThe lesson presents the current data on the physi-ological role of androgens in women and pathologicalconditions that occur in violation of hormonal homeos-tasis dominated by androgens in women of reproducti-ve AGES. Shows the close relationship between hype-randrogenism and reproductive losses.Key words: hyperandrogenism, metabolic syndro-me, androgen metabolism, miscarriage.


