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Ранняя диагностика и тактика ведения
пациентов с нарушением формирования пола
СЕЛЯНИНА А. П., КОЗОДАЕВА В. И., САРКИСЯН Е. А., ХОХЛОВА А. П., КОМАРОВА А. А., НИФАТОВА Е. С., ШУМИЛОВ П. В.
Российский национальный исследовательский медицинский университет 
им. Н.И. Пирогова Минздрава России (Пироговский университет), Москва

Нарушения формирования пола — это врождённые состояния, характеризующиеся несоответствием между хромосомным, го-
надным и анатомическим полом. В настоящее время выявлены генетические факторы, влияющие на развитие пола во время
дифференцировки гонад, на биосинтез и действие половых гормонов. Частота встречаемости заболевания составляет 1 слу-
чай на 4500—5000 новорожденных, по этой причине каждый врач-педиатр столкнется с проблемой ведения новорождённого
с атипичными гениталиями. Совершенствование методов пренатальной диагностики, в частности, применение неинвазивного
пренатального тестирования, позволяет идентифицировать генетические мутации Y-хромосомы уже на 7 неделе беременнос-
ти. В данной работе отражена этиологическая структура нарушений формирования пола — генетические мутации, отмечены
диагностико-терапевтические особенности ведения пациентов с нарушением формирования пола. Целью работы является
сбор и обобщение современных научных данных о нарушениях формирования пола с определением основных причин разви-
тия, методов диагностики и терапии заболевания в разных странах. Материалы и методы: выполнен анализ современной
отечественной и зарубежной литературы по теме нарушений формирования пола в период с 2016 по 2024 годы. Результаты:
приведена современная классификация нарушений формирования пола, основные синдромы и заболевания, клинические
симптомы, актуальные методы диагностики. Подходы к терапии в разных странах различны, что позволит отечественным специ-
алистам применить наиболее целесообразное лечение.
Ключевые слова: нарушения формирования пола, хромосомные аномалии, генетические нарушения, врожденные пороки
развития, аномалии гениталий, заместительная терапия, неинвазивный пренатальный тест, генетические мутации

Early diagnosis and management of patients with gender formation disorders
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Disorders of sex formation are congenital conditions characterized by a mismatch between chromosomal, gonadal and anatomical sex. Currently, genetic factors
affecting the development of sex during gonad differentiation, biosynthesis and the action of sex hormones have been identified. The incidence of the disease is
1 case per 4,500—5,000 newborns, for this reason, every pediatrician will face the problem of managing a newborn with atypical genitalia. The improvement of
prenatal diagnostic methods, in particular, the use of non-invasive prenatal testing, allows the identification of genetic mutations of the Y chromosome as early as
7 weeks of pregnancy. This work reflects the etiological structure of disorders of sex formation — genetic mutations, diagnostic and therapeutic features of the man-
agement of patients with impaired sex formation are noted. The aim of the work is to collect and summarize modern scientific data on gender formation disorders
with the identification of the main causes of development, methods of diagnosis and therapy of the disease in different countries. Materials and methods: the
analysis of modern domestic and foreign literature on the topic of gender formation disorders in the period from 2016 to 2024 was carried out. Results: the modern
classification of disorders of sex formation, the main syndromes and diseases, clinical symptoms, and current diagnostic methods are presented. Approaches to
therapy vary from country to country, which will allow domestic specialists to apply the most appropriate treatment.
Keywords: disorders of sex formation, chromosomal abnormalities, genetic disorders, congenital malformations, genital abnormalities, substitution therapy, non-
invasive prenatal test, genetic mutations 
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Нарушения формирования пола (НФП, по МКБ —
Q56. Неопределенность пола и псевдогермафродитизм) —
это гетерогенная группа заболеваний, характеризующаяся
нарушениями, проявляющимися несоответствием между ге-
нетическим, гонадным и анатомическим полом ребенка [1].

Внешние проявления при различных вариантах НФП мо-
гут быть схожими, но комплекс обследований не всегда по-
зволяет поставить точный диагноз. Существует вероятность
ошибок на ранних этапах диагностики: неверное присвое-

ние паспортного пола и, соответственно, неверная дальней-
шая терапевтическая тактика, которая ведет к несогласию
повзрослевших пациентов с присвоенным полом, что может
стать причиной психических нарушений [1, 2]. Чем раньше
установлен нозологический вариант НФП, тем успешнее
станут действия, направленные на установление паспортно-
го пола и определение тактики ведения ребенка [2]. Распро-
страненность патологии в России не отличается от мировой
и составляет 1 случай на 4500—5000 новорожденных [3].
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Актуальность проблемы определяется распространенно-
стью заболевания в популяции, трудностью верификации но-
зологического варианта и сложностью выбора пола воспи-
тания [2, 4, 5].

Цель: анализ современных научных данных о нарушени-
ях формирования пола с определением основных причин
развития, методов диагностики и терапии заболевания. 

Материалы и методы. Выполнен анализ современной
отечественной и зарубежной литературы по теме НФП в пе-
риод с 2016 по 2024 годы. Поиск осуществлялся по следую-
щим ключевым словам: «нарушение формирования пола»,
«хромосомные аномалии», «генетические нарушения»,
«врожденные пороки развития», «аномалии гениталий», «за-
местительная терапия» с использованием баз данных
PubMed, NIH, Scopus, научной библиотеки eLibrary.Ru, а
также клинического руководства общества медицины мате-
ри и плода (Society for Maternal-Fetal Medicine).

Этиология. Нарушение дифференцировки гонад может
быть вызвано группами причин: хромосомными, гоносомными
вариациями числа копий генов и гормональными. Патологии
половых хромосом могут быть обусловлены анеуплоидиями
или же структурными дефектами. Структурные патологии X- и
Y-хромосом прежде всего включают изохромосомы, делеции,
дупликации, кольцевые хромосомы и транслокации [3]. 

Гоносомная группа причин НФП включает численные и/
или структурные аномалии половых хромосом или гетерока-
риотипический (46, XX/46, XY) химеризм. При этом возникает
дисбаланс Х-сцепленных и Y-сцепленных генов, приводящий к
нарушению формирования пола на уровне дифференцировки
гонад. Аномалии гоносом могут приводить не только к НФП,
но и к задержке физического и умственного развития [3, 6]. 

Среди гормональных причин НФП наиболее распрост-
ранена врожденная гиперплазия надпочечников (ВГН) [7]. 

Основные механизмы нарушений антенатального
процесса формирования пола. Физиологически процес-
сы анатомического формирования пола, происходящие на
ранних стадиях эмбриогенеза, представлены двумя основ-
ными этапами: этап формирования пола, когда под влияни-
ем экспрессии группы генов происходит трансформация
первичной бипотенциальной гонады в яичник или яичко, и
этап половой дифференцировки, определяющий дальней-
шее развитие внутренних и наружных половых органов под
влиянием половых гормонов [8].

Начальное формирование мюллеровых и вольфовых
протоков, урогенитального синуса и недифференцирован-
ных наружных половых органов идентичны у плодов с 46,XX
и 46,XY кариотипами между 3-й и 5-й неделями эмбриогене-
за [9]. На 5-й неделе целомические клетки, которым опреде-
лено стать клетками Мюллера, образуют щель между гонад-
ным и мезонефрическим гребнями, латеральнее вольфовых
протоков. Затем эти клетки инвагинируют каудально, пока
не достигнут вольфова протока, что требует экспрессии гена
WNT4 [10]. Мюллеровы протоки растут по направлению к
урогенитальному синусу, пересекая протоки Вольфа вент-
рально, таким образом, в конечном итоге ложась медиально
и сливаясь, давая начало маточно-влагалищному каналу по
средней линии [11]. Удлинение мюллерова протока регули-
руется экспрессией гена WNT9B [12]. Гонадные гребни,
урогенитальный синус и наружные половые органы являются
бипотенциальными: могут развиваться как в женский, так и в
мужской фенотип. Внутренние протоки унипотентны: мюлле-

ровы протоки могут давать начало только женским структу-
рам (фаллопиевым трубам, матке и верхней части влагали-
ща), а вольфовы протоки могут дифференцироваться только
в мужские структуры (придатки яичек, семявыносящие про-
токи и семенные пузырьки). Дифференцировка гонад в яич-
ники или семенники на 7-й неделе эмбрионального развития
зависит от генов: присутствие гена SRY на Y-хромосоме на-
рушает баланс между протестикулярными и проовариаль-
ными генами, запуская дифференцировку яичек [8, 13, 14].
Вследствие действия двух отдельных гормонов яичек, анти-
мюллерова гормона (АМГ) и андрогенов, происходит диф-
ференцировка внутренних протоков, урогенитального сину-
са и наружных половых органов. АМГ, секретируемый клет-
ками Сертоли, провоцирует регрессию мюллеровых прото-
ков на 8 и 9 неделе внутриутробного развития плода
[15]. Андрогены, вырабатываемые клетками Лейдига, инду-
цируют стабилизацию и дифференцировку вольфовых про-
токов, а также вирилизацию урогенитального синуса и наруж-
ных половых органов между 8 и 13 неделями внутриутробного
развития плода. Эти процессы, происходящие в первом три-
местре жизни плода, не зависят от гонадотропных гормонов
гипофиза плода: базальная экспрессия АМГ определяется на-
бором факторов, а выработка андрогенов регулируется пла-
центарным хорионическим гонадотропином (ХГЧ) [16]. Инсу-
линоподобный фактор 3 (ИФР-3), продуцируемый клетками
Лейдига, участвует в опущении яичек [17].

При развитии яичника происходит инволюция вольфовых
протоков из-за недостаточного местного воздействия тес-
тостерона, и только конечная часть сохраняется в виде про-
тока Гартнера. В отсутствие антимюллерова гормона, гли-
копротеина, секретируемого клетками Сертоли плода, мюл-
леровы протоки развиваются в проксимальную часть влага-
лища, матки и фаллопиевых труб. Несросшиеся головные
отделы мюллеровых протоков образуют фаллопиевы трубы,
тогда как хвостовые концы срастаются, образуя мочеточни-
ково-влагалищный канал [1]. Соединение сросшихся хвос-
товых концов мюллеровых протоков и мочеполового синуса
образует влагалище. Таким образом, проксимальные две
трети влагалища имеют происхождение от мюллерова про-
тока, а дистальная треть — от мочеполового синуса. При от-
сутствии повышенного уровня циркулирующих андрогенов
не происходит слияния лабиально—мошоночных складок и
увеличения клиторально-фаллической структуры [8, 18].

Основной гормональный механизм НФП представлен
врождённой гиперплазией надпочечников. Это заболевание
относится к группе аутосомно-рецессивных заболеваний,
приводящих к гормональному дисбалансу, вызванному де-
фицитом ферментов стероидогенеза в надпочечниках. Наи-
более распространенный тип врожденной гиперплазии над-
почечников обусловлен дефицитом стероидной 21-гидро-
ксилазы (21-OH). Её недостаточность ведет к избытку адре-
нокортикотропного гормона (по механизму обратной отри-
цательной связи), стимулирующего корковый слой надпо-
чечников, что приводит к его гиперплазии. При этом, из-за
существующего ферментативного блока на пути стероидоге-
неза накапливаются предшественники кортизола и андроге-
нов, пути образования которых не заблокированы [7, 19]. 

Классификация и основные клинические проявле-
ния нарушений формирования пола. Среди нарушений
формирования пола выделяют четыре группы на основании
кариотипа и степени андрогенизации. В первую группу во-
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шли нарушения дифференцировки гонад и хромосомные на-
рушения; во вторую — нормальный кариотип 46, ХУ в соче-
тании с недостаточной андрогенизацией; в третью — нор-
мальный кариотип 46, ХХ с андрогенизацией; в четвертую
группу включены синдромы, ассоциированные с НФП (табл. 1).
При проведении дифференциальной диагностики необходи-
мо учитывать помимо заболеваний из трех раннее извест-
ных групп возможность комбинации нарушений формирова-
ния пола с другими синдромальными патологиями, отнесен-
ными к четвертой группе — синдромы, ассоциированные с
НФП [1, 8, 20—24].

Антенатальная диагностика нарушений формиро-
вания пола. Антенатальная диагностика включает в себя
оценку принадлежности матери и плода к группе риска по
развитию НФП. Факторами риска выступают: близкородст-
венные браки, прием лекарственных препаратов матерью

во время беременности (противосудорожные, гормональ-
ные препараты), вирилизация матери, плацентарная недо-
статочность, присутствие в семейном анамнезе таких забо-
леваний как ВГН, гипоспадия, крипторхизм, бесплодие [1,
25—30]. 

Дифференцировка гонад в яичники или семенники про-
исходит на 7-й неделе эмбрионального развития и зависит
от генов: присутствие гена SRY на Y-хромосоме нарушает
баланс между протестикулярными и проовариальными ге-
нами, запуская дифференцировку яичек. Проведение не-
инвазивного пренатального тестирования (НИПТ, Non-In-
vasive Prenatal Testing, NIPT) путем бесклеточного анализа
ДНК материнской крови позволяет идентифицировать по-
следовательность Y-хромосомы, содержащую ген SRY
в крови матери уже на 7 неделе беременности [8, 13,
14, 31]. 

Таблица 1. Классификация и основные клинические характеристики нарушений формирования пола [1, 8, 20—24]
Table 1. Classification and main clinical characteristics of disorders of sex development [1, 8, 20—24]

Заболевание Нарушение Генитальные аномалии Другие клинические проявления

Нарушения дифференцировки гонад и хромосомные нарушения
Синдром 
Клайнфельтера 47, ХХУ Односторонний или двусторонний 

крипторхизм, гипоплазия яичек, микропенис
Высокий рост, психические 
нарушения

Синдром 
Шерешевского-Тер
нера

45, Х

Яичники в виде фиброзных тяжей без 
фолликулов, гипоплазия матки; 
мошонкообразные половые губы, малые 
половые губы и клитор недоразвиты;
ИЛИ
гипоплазия яичек, двусторонний 
крипторхизм.

Низкорослость, кожные складки 
на шее, щитообразная грудная 
клетка, вальгусная деформация 
локтевого сустава, гипоплазия 
ногтевых пластин, врождённые 
пороки сердца.

Трисомия по 
Х-хромосоме

47, ХХХ Дисгенезия яичников и матки.
Высокий рост, психические 
нарушения.

Синдром Якобса 47, ХУУ
Крипторхизм, аномальное строение 
влагалища.

Высокий рост, умеренная 
задержка физического и 
психического развития.

Полная/неполная 
дисгенезия гонад

SRY, SOX9, NR5A1, WT1, DHH и 
др.

Гениталии имеют смешанное строение, 
наружные варьируют от гипертрофии 
клитора до одностороннего крипторхизма.

Низкорослость, дисморфия лица, 
кожные складки на шее, низкая 
линия роста волос.

Овотестикулярный 
синдром

Гоносомный мозаицизм 46,XX/
46,XY.

Двуполые гонады, строение наружных 
половых органов зависит от гормональной 
активности яичников.

—

46, ХУ с недостаточной андрогинезацией

Тестикулярная 
регрессия

Гоносомный мозаицизм, чаще по 
хромосоме Y

Внутренние гениталии имеют смешанное 
строение.
Наружные — различной степени 
маскулинизации. Фенотип — женский.

Аномалии развития 
позвоночника,
сердца, костей черепа.

Дефект ферментов синтеза тестостерона

Липоидная 
врожденная 
гиперплазия 
надпочечников

StAR

Внутренние гениталиии — по мужскому типу, 
рудиментарны.
Наружные — по женскому типу, влагалище 
оканчивается слепо.

Синдром потери соли с первых 
часов жизни.

Дефицит 3-
β-гидроксистероид
дегидрогеназы 

HSD3B2
Внутренние гениталии — по мужскому типу, 
рудиментарны; наружные — расщепленная 
мошонка, промежностная гипоспадия.

Синдром потери
соли с первых часов,
дней жизни.

Дефицит 
17α-гидроксилазы 

CYP17A1

Внутренние гениталии развиты по 
мужскому типу, рудиментарны; фенотип 
женский с различной степенью 
вирилизации от спаек половых губ до 
промежностной гипоспадии.

Артериальная гипертензия, 
гипокалиемия.
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Продолжение таблицы 1.

Заболевание Нарушение Генитальные аномалии Другие клинические проявления

Дефицит 17,20-
лиазы 

CYP17A1

Внутренние гениталии развиты по мужскому 
типу, рудиментарны; фенотип наружных 
половых органов может варьировать от 
женского до мужского с микропенисом, 
расщепленной мошонкой и промежностной 
гипоспадией.

—

Дефицит 
17β-гидрокси-
стероид-
дегидрогеназы 

HDS17B3

Внутренние гениталии — по мужскому типу; 
наружные — по женскому типу.
Может диагностироваться
гипертрофия клитора
и сращение губно-мошоночных складок.

—

Дефект метаболизма тестростерона

Дефицит 
5α-редуктазы 2 

SRD5A2

Внутренние половые органы — по мужскому 
типу. Ткань предстательной железы 
отсутствует; наружные гениталии
по женскому типу, слепо
заканчивающееся влагалище, 
клиторомегалия.

—

46, ХХ с андрогенизацией

Дисгенезия 
яичников

Гоносомный мозаицизм 45,Х/
46,ХХ, мутации генов SF1, FSHR.

Наличие тяжевидных гонад при нормальном 
развитии наружных половых
органов по женскому типу.

Аменорея, первичное бесплодие, 
гипергонадотропный 
гипогонадизм.

Избыточный синтез андрогенов

Дефицит 21-
гидроксилазы 

CPY21A2
Внутренние гениталии — по женскому типу; 
наружные — варьирует от нормального 
женского до нормального мужского.

—

Дефицит 
11-β-гидроксилазы

CYP11B1
Внутренние гениталии — по женскому типу; 
наружные — варьирует от нормального 
женского до нормального мужского.

—

3-β-гидрокси- 
стероиддеги-
дрогеназы 

HSD3B2
Внутренние гениталии — по женскому типу; 
наружные — варьируют от нормального 
женского до нормального мужского.

—

Дефицит плацентарных ароматаз

Дефицит
плацентарных
ароматаз 

CYP19A1
Внутренние гениталии развиты по женскому 
типу; наружные — вирилизация

—

Синдромы, ассоциированные с НФП

Синдром CHARGE
МКБ-10: Q87.8
OMIM: 214800

CHD7
Гипоплазия гениталий (у девочек — 
гипоплазия половых губ, у мальчиков — 
крипторхизм, микропенис).

Пороки сердца, атрезия хоан, 
задержка роста и развития, 
аномалии развития органов 
слуха, реже гипопитуитаризм

Синдром 
Фрейзера

МКБ-10: Q87.0
OMIM: 136680

FRAS1, FREM2, GRIP1
У девочек — аномалии половых губ, аплазия 
матки и влагалища, гипертрофия клитора; у 
мальчиков — гипоспадия, крипторхизм.

Хроническая почечная 
недостаточность

Синдром 
Аарскога-Скотта
МКБ-10: Q87.1
OMIM: 305400

FGD1
У мальчиков — шалевидная мошонка, 
крипторхизм.

Гипертелоризм, широкая 
переносица, развернутые 
кпереди ноздри, низко 
расположенные ушные раковины, 
клинодактилия V пальцев рук.

Синдром 
Корнелии де

Ланге
МКБ-10 — Q87.1
OMIM: 122470

NIPBL
SMC1A
SMC3
RAD21
HDAC8

У мальчиков — криптрорхизм, гипоспадия, 
микропенис

Олигофрения, микроцефалия, 
гирсутизм, развернутые кпереди 
ноздри, дефекты развития 
конечностей
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При недоступности НИПТ анализ кариотипа может быть
выполнен с помощью биопсии ворсин хориона или клеток ам-
ниотической жидкости, полученных с 9—11 и с 15—20 недели
беременности соответственно. Недостатками этих тестов по
сравнению с НИПТ является то, что они проводятся на более
поздних сроках беременности и связаны с повышенным ри-
ском выкидыша (от 0,5% до 3%) [32].

Постнатальная диагностика нарушений формиро-
вания пола. Для решения проблем постнатальной диагнос-
тики НФП, необходимо обеспечить разработку клинических
рекомендаций по данной патологии [32—33].

Клиническая оценка должна начинаться с осмотра и
пальпации гениталий для определения степени аномалии.
Возможно использование шкалы для оценки наружных гени-

талий (External genitalia score, EGS, 2020), которая разра-
ботанной в 2020 году Европейским сотрудничеством в об-
ласти науки и технологии для выявления пациентов с НФП
[34]. Шкала представляет собой модифицированный индекс
маскулинизации наружных гениталий по шкале EMS (Шкала
степени маскулинизации наружных половых органов (Exter-
nal Masculinization Score, 2000) [35, 36]. 

Биохимические тесты первой линии включают измерение
17-гидроксипрогестерона, электролитов крови, определе-
ние уровня АМГ и гонадотропинов, а также цитогенетиче-
ское исследование и УЗИ брюшной полости. Следующим
этапом оценки следует изучение специфических генов, уча-
ствующих в развитии гонад с помощью методов молекуляр-
ного исследования, включая секвенирование по Сэнгеру

Окончание таблицы 1.

Заболевание Нарушение Генитальные аномалии Другие клинические проявления

Синдром WAGR
МКБ-10: C64

OMIM: 612469
PAX6 и WT1

У девочек — гипоплазия матки и яичников, у 
мальчиков — крипторхизм, гипоспадия

Нефробластома, умственная 
отсталость

Синдром Робинова
МКБ 10 — Q87.1
OMIM: 268310

ROR2, WNT5A, DVL1
У девочек — гипоплазия половых губ и 
клитора, у мальчиков — микропенис.

«Лицо плода», задержка роста.

Синдром Смита—
Лемли—Опица

МКБ 10 — Q87.1
OMIM: 270400

DHCR7
У девочек — гипертрофия клитора, у 
мальчиков — гипоспадия, крипторхизм.

Микроцефалия, короткий нос 
с открытыми вперед ноздрями, 
птоз, синдактилия II—III пальцев 
стоп, задержка роста, умственная 
отсталость.

Таблица 2. Подходы к терапии нарушения формирования пола в разных станах [1, 8, 20, 24, 41—44]
Table 2. Approaches to therapy of disorders of sex development in the world [1, 8, 20, 24, 41—44]

Страна Тактика лечения

Россия

Консервативная: выбор пола как можно быстрее, родителями совместно с командой многопрофильных специалистов.
Для мальчиков: начало терапии с 14 лет, в некоторых случаях с 12—13 лет (паспортный возраст), обязательно достижение
костного возраста в 12 лет.
Препарат выбора — смеси эфиров тестостерона (off-label). Стартовая доза — 50—75 мг/мес, с постепенным повышением
дозы на 50 мг каждые 6—8 месяцев. После достижения дозировки 250 мг/мес, возможно использование
пролонгированных форм тестостерона с инъекцией 1 раз в 3—4 мес.
При поздней постановке диагноза/ при наличии выраженной диспропорциональности возможна инициация пубертата с
высоких доз: 125—250 мг/3 нед.
Для девочек: начало терапии с 11—12 лет. Препарат выбора — эстрадиол (синтетический) в форме трансдермальных
пластырей. Стартовая доза для трансдермальных пластырей 0,25—0,5мг/сут, для пероральных препаратов 0,5 мг/сут.
Рекомендуется увеличение дозы эстрадиола в 2 раза каждые 6—8 месяцев до достижения взрослой заместительной дозы.
Заместительные дозы при использовании трансдермальных препаратов 1—2 мг/сут, пероральных препаратов 1—4 мг/сут.
После достижения удовлетворительной эстрогенизации с целью предотвращения гиперплазии эндометрия, установления
регулярного менструального цикла рекомендуется использовать препараты микрогенизированного прогестерона с 10—
14 по 20—24 день 28-дневного цикла.
Хирургическая тактика ранняя: коррекция крипторхизма, удаление гонад вследствие риска малигнизации.

США

Консервативная: выбор пола — пациентом совместно с многопрофильной командой специалистов. Выжидательная тактика
до начала пубертата.
Для мальчиков: Начало терапии с 10—12 лет. Предпочтительно начинать с инъекций короткодействующих эфиров тестостерона
(возможно использование тестостерона ундеканоата или трансдермальных систем). Стартовая доза 25—50 мг/мес с
повышением дозы на 50 мг каждые 6—12 мес. После достижения дозы 150 мг/мес можно уменьшить интервалы между
введениями инъекций до 2 нед. Взрослая доза — 200—250 мг/2 нед (для короткодействующих эфиров тестостерона) ИЛИ
1000 мг/10 недель (для пролонгированных форм тестостерона) ИЛИ 5—10 мг/сутки для трансдермальных препаратов
тестостерона (гели, патчи), применяемых местно для индуцирования вторичных мужских половых признаков.
Для девочек: начало терапии — с 9—11 лет. Препарат выбора — 17-бета-эстрадиол в форме трансдермальных пластырей или
гелей (обход пресистемного метаболизма и удобство дозирования: разрезать пластырь или нанести небольшое количество геля
проще, чем делить таблетку). Начальная доза для перорального введения — 5 мкг/кг/сутки. Каждые 6—12 месяцев: увеличение
дозы до 10 мкг/кг/сут, затем до 15 мкг/кг/сут, затем до 20 мкг/кг/сут, до достижения взрослой дозы 1—2 мг/сут.
Хирургическая: отсроченная тактика.
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[37]. Однако многие гены, вызывающие НФП, еще не иден-
тифицированы [38].

Терапия. Основной сложностью является присвоение по-
ла. В разных странах разные подходы к терапии, которые за-
висят от исторического контекста проблемы [24, 39, 40]. Од-
нако целью данной работы является сравнение терапевтиче-
ской и хирургической тактики лечения. В таблице 2 рассмот-
рены подходы к терапии в разных странах: России, Соединен-
ных Штатах Америки, Испании, Бразилии и Австралии.

Исходя из данных, во всех странах идентична хирургиче-
ская тактика, однако разнится срок начала гормональной
терапии как по костному возрасту, так и по предполагаемо-
му возрасту начала пубертата. Во всех вышеуказанных
странах специалисты едины во мнениях касательно препа-
ратов первой линии: для тестостерона — смесь эфиров тес-
тостерона, для эстрадиола — 17-бета-эстрадиол. Отличают-
ся формы и терапевтические дозы препаратов первой ли-
нии. Основное различие заложено в выборе паспортного
пола: в Европе, США, Испании и Бразилии сроки выбора
индивидуальны, но пациент имеет юридическую возмож-
ность определить свой пол заново в пубертате или после со-
вершеннолетия, в то время как в России паспортный пол дол-
жен быть определен как можно скорее родителями совмест-

но с многопрофильной командой специалистов и последую-
щие возможности к смене после определения малы [1, 8,
20, 24, 41—45].

Заключение
В настоящее время выделяют четыре группы нару-

шений формирования пола: нарушения дифференцировки
гонад и хромосомные нарушения; нормальный кариотип 46,
ХУ в сочетании с недостаточной андрогенизацией; нормаль-
ный кариотип 46, ХХ с андрогенизацией; в четвертую группу
включены синдромы, ассоциированные с НФП. Основа ус-
пешного лечения — ранняя диагностика (анте- и пренаталь-
ная), время начала терапии разнится в вышеуказанных
странах. Выбор тактики лечения зависит от желания самого
пациента и его родителей. Для гормональной заместитель-
ной терапии препаратами выбора для индукции развития по
мужскому и женскому типу являются смесь эфиров тестосте-
рона и препараты 17-бета-эстрадиола соответственно.
В настоящее время применение хирургического лечения,
особенно необратимых манипуляций, максимально откла-
дывается. Исключение составляют дисгенетичные гонады с
риском малигнизации и нарушения, препятствующие нор-
мальному функционированию мочеполовой системы.

Окончание таблицы 2.

Страна Тактика лечения

Испания

Выбор пола семьей вместе с командой специалистов, для каждого заболевания есть предпочтительный паспортный пол
(указания носят рекомендательный характер).
Консервативная: при надпочечниковой недостаточности —незамедлительная терапия гидрокортизоном. В случае
замещения только половых гормонов нет определенного возраста начала терапии, предпочтительно в пубертатном
возрасте по костному возрасту: для девочек — 11 лет, для мальчиков — 12 лет. Для пациентов мужского пола:
предпочтительно начинать с низкодозовых инъекций короткодействующих эфиров тестостерона (возможно использование
тестостерона ундеканоата или трансдермальных систем). Числовые значения не обозначены и находятся в процессе
обсуждения, рекомендовано опираться на свежие мета-анализы
Для пациентов женского пола: трансдермальные препараты эстрадиола — препараты выбора. При выборе перорального
приема следует начинать с низких доз 0,1 мг/сутки, при нанесении на кожу пластырей — с доз 0,05—0,07 мкг/сутки.
Дозу эстрадиола медленно увеличивают в течение 12—24 месяцев, после чего добавляют циклический гестаген (или после
менархе).
Хирургическая тактика — по принципу минимального вмешательства.

Австралия

Консервативная: применяется терапия агонистами гонадотропин-рилизинг-гормона, для временного продления сроков 
принятия решения пациентом и его семьей в тех случаях, когда выработка эндогенных гормонов не соответствует половой 
идентичности и возрасту
Для индукции мужского полового развития начинают с введения небольших доз тестостерона (например, эфиров 
тестостерона или энантата тестостерона) в дозе 50 мг внутримышечно каждый месяц с 12—13 лет. Каждые 6 месяцев дозу 
увеличивают на 25—50 мг до достижения взрослой ежемесячной поддерживающей дозы 250 мг. В качестве 
поддерживающей терапии могут использоваться инъекции тестостерона длительного действия (12—14 месяцев). 
Для индукции женского полового развития замещение эстрадиола предпочтительно начинать с 11 лет и постепенно 
увеличивать дозировку каждые несколько месяцев до взрослой дозы 2 мкг в день. После достижения взрослой дозы 
возможен переход на комбинированные препараты. В качестве альтернативы можно использовать применение 
трансдермального эстрадиола путем разрезания эстрогенового пластыря до соответствующего размера, обеспечивая 
дозу 0,05—0,07 мкг/кг. Прогестерон добавляется только при наличии матки.
Хирургическая: обязательно удаление дисгенетичных гонад с целью предотвращения малигнизации, но после 
завершенного полового развития. Возможны пластические оперативные вмешательства для коррекции наружных половых 
органов, грудных и молочных желез, но после завершения полового развития.

Бразилия

Консервативная: подбор препаратов начинают в пубертатном периоде, после определения паспортного пола самим 
пациентом. До этого — терапия гонадотропин-рилизинг-гормоном (для продления времени на решение).
Для пациентов женского пола: предпочтительны препараты 17-бета-эстрадиола в форме трансдермальных систем 
(пластыри, гели) для минимизации побочных эффектов и повышения биодоступности. Для пациентов с имеющейся маткой к 
препаратам эстрадиола добавляются препараты прогестерона для индуцирования менструального цикла: 
медроксипрогестерона ацетат, микронизированный прогестерон.
Для пациентов мужского пола: внутримышечные инъекции, пероральный или трансдермальный тестостерон, топический 
дигидротестостерон для пациентов с нечувствительностью к андрогенам. Дозировки идентичны принятым в США.
Хирургическая тактика отсроченная, по принципу невмешательства. Операции допустимы в случае удаления гонад (риск 
малигнизации) или в случае, если патология нарушает работу мочевыводящей системы.
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